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Aus dem Institut für animalische Physiologie, Frankfurt a.M. 


Über Ruhe- und Aktionspotentiale der glatten Muskulatur 
nach Untersuchungen mit Glaskapillarelektroden*® 


Von Kurt Greven 
Mit 7 Abbildungen 


Eingegangen am 30. Januar 1953 


Einleitung 


Der Auswertung bioelektrischer Phänomene am glatten Muskel stand 
lange Zeit hindernd gegenüber, daß die abgeleiteten Spannungen relativ 
klein und die Formen sehr variabel waren. In letzterer Hinsicht haben 
die Arbeiten von Bozler (1938—1948) den überzeugenden Beweis ge- 
bracht, daß unter geeigneten Ableitebedingungen, die die Kürze der je- 
weils aktiven Strecke berücksichtigen, die auftretenden Aktionsströme 
ihrer Form nach sich prinzipiell nicht von denen unterscheiden, wie wir 
sie von anderen erregbaren Gebilden (quergestreifter Muskel, Nerv) her 
gewohnt sind. Das bezieht sich in erster Linie auf die fortgeleiteten Er- 
regungen solcher glatten Muskeln, die von Bozler (1941, 1947) als „viscer- 
al smooth muscles“ bezeichnet werden, unter die auch die hier unter- 
suchten vom Magendarmtrakt und Ureter fallen. Was die quantitativen 
Unterschiede in Bezug auf die gemessene Spannung betrifft, so schienen 
Bozler (1938) diese gegenüber Nerv und quergestreiften Muskel sehr ein- 
leuchtend dadurch bedingt, daß das beim glatten Muskel zumeist reich- 
licher ausgebildete interstitielle Bindegewebe Kurzschlüsse begünstigt. 
Beim einfachsten elektrophysiologischen Problem, der Messung des Ver- 
letzungspotentials, werden von Bozler (1938, 1941) selber Spannungen in 
Höhe von 1-15 mV angegeben. Immerhin haben hier aber schon Baqu 
und Monnier an verschiedenen Eingeweidemuskeln von Warmblütern 
durch Quetschung des Gewebes mit von KCl überzogenen Silberplatten 
40—50 mV gemessen. Die dabei während der Erregung auftretenden ne- 
gativen Schwankungen des Verletzungspotentials sind allerdings nicht 
formrichtig aufgezeichnet, da die von Bozler entwickelten nötigen Bedin- 
gungen hierzu (geringer Abstand der Ableitelektroden) noch nicht be- 


kannt waren. 


* Mit Unterstützung durch die Deutsche Forschungsgemeinschaft. 
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Nach Entwicklung feinster Glaskapillarelektroden zur Zellpunktion und 
der damit gegebenen Möglichkeit der direkten Bestimmung des Mem- 
branpotentials nach Ling und Gerard tauchte die Frage auf, inwieweit 
hierdurch Vorteile für die Entwicklung der Elektrophysiologie der glat- 
ten Muskulatur zu erhoffen wären. Die dabei auftretenden experimen- 
tellen Schwierigkeiten ergeben sich aus der Kleinheit der Zellen. Nach 
Sobotta wird man als mittlere Länge 50—150 u, als mittlere Breite 5—10 u 
für die Eingeweidemuskulatur der Säuger einsetzen dürfen. Die Zahlen- 
angaben stehen in Übereinstimmung mit denen von Schultz über die 
Größenverhältnisse der Muskelzellen des Magens der gebräuchlichsten 
Laboratoriumstiere. Die Breitenangabe bezieht sich allerdings nur auf 
die Kernregion. Nach den Enden laufen die Fasern spitz zu. Als besonders 
groß werden von Schultz die Fasern des Magens vom Feuersalamander 
beschrieben, mit einer Länge von 1,1 und einer Breite (wohl Kernregion) 
von 0,02 mm, Werten, die also in der Größenordnung der Herzmuskel- 
fasern von Wirbeltieren liegen, an denen bereits erfolgreich mit den Elek- 
troden von Ling und Gerard gearbeitet wurde (Woodbury, Woodbury und 
Hecht; Woodbury, Hecht und Christopherson; Draper und Weidmann; 
Trautwein und Zink). 

An fixierten Präparaten konnten wir ebenfalls im eigenen Laboratorium die 
gegenüber anderen glatten Muskeln auffallende Größe der Salamandermagen- 
zellen feststellen. Nachprüfung der Angaben von Schultz an Hand von Gefrier- 
schnitten, die keinen Schrumpfungseffekt bedingen, wurde nicht vorgenommen. 

Demnach sollte versucht werden, an diesem Präparat das Membran- 
potential in Ruhe und wenn möglich, auch in Aktion zu bestimmen. Sollte 
beides nicht einwandfrei gelingen, und die Schwierigkeit lag ja allein 
schon in der oben erwähnten Tatsache, daß die immer noch kleinen Zellen 
nach den Enden zu spitz zulaufen, so konnte man wenigstens auf ein, 
der Geringfügigkeit der Verletzung entsprechend hohen Verletzungspo- 
tential hoffen. Diese letztere Hoffnung wurde, wie aus den Ergebnissen 
hervorgeht, nicht betrogen. 

Weiterhin gestatten Glaskapillarelektroden infolge ihrer geringen Di- 
mensionen die Abnahme von Aktionsströmen auf, gegenüber den Ver- 
suchen von Bozler, noch wesentlich kleineren Strecken. Es sollten also die 
bisher noch nicht bestätigten Untersuchungsergebnisse des Autors einer 
Nachprüfung unterzogen werden, zugleich im Hinblick darauf, ob nicht 
das bessere Auflösungsvermögen dieser Methoden neue Tatsachen zu 
Tage treten ließe, und damit zu neuen Fragestellungen in der Physiologie 
der glatten Muskulatur Anlaß geben würde. 


A. Untersuchungen am Magen des Feuersalamanders 
(Salamandra maculosa Laur.) 


Methodik 


Die Versuche wurden in den Monaten Februar bis Mai 1952 durchgeführt. 
Zur Verwendung kamen Tiere, die teils in den Sommer- und Herbstmonaten 
des Vorjahres, teils während der ersten warmen Wochen des Versuchsjahres 
gefangen wurden. Unterschiede in den Ergebnissen waren dabei nicht ersicht- 
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lich. Die im Institut überwinternden Tiere wurden bis in den Monat Dezember 
bei Zimmertemperatur, später, als die Freßlust nachließ, so daß Abmagerung 
befürchtet wurde, in einem Terrarium im Froschkeller gehalten. Der Ernäh- 
rungszustand war durchweg gut. Als Präparat diente der nach Dekapitation 
und Ausbohrung des Rückenmarks extirpierte, aufgeschnittene und von Schleim- 
haut befreite Magen, der auf eine durchbohrte Korkplatte gespannt wurde. 
Die Korkplatte selber war auf dem Boden einer mit Ringer- oder mit für Kalt- 
blüter modifizierten Tyrodelösung gefüllten Petrischale befestigt. Zusammen- 
setzung der Ringerlösung: NaCl 0,65 %/, KC1 0,02 0/,, CaCl, 0,02 %/o; Zusammen- 
setzung der Tyrodelösung s. v. Muralt aber mit einem Gehalt von nur 0,6 %/o 
NaCl. Temperatur 18—22 °C. 

Abgenommen wurden die bioelektrischen Potentiale mit Nadeln nach Ling 
und Gerard, wobei als Gegenelektrode ein in die Badflüssigkeit gesenktes 
chloriertes Silberblech diente*). Über Herstellung und Füllung der Nadel- 
elektroden ist in der einschlägigen Literatur bereits genügend gesagt. Da mit 
besonders Kleinen Zellgebilden gerechnet werden mußte, wurde Wert darauf 
gelegt, die Spitzen möglichst fein auszuziehen. Der Durchmesser der Spitze lag 
bei der üblichen Kontrolle unter der Wasserimmersion stark unter !/a u. Der 
Widerstand nach Füllung mit 3 m KCl war entsprechend hoch: 40—70 MQ. 

Der elektrische Aufbau der Apparatur entsprach in den wesentlichen Zügen 
den Angaben von Nastuk und Hodgkin. Als Eingangsröhre des Verstärkers 
diente die amerikanische Elektrometerröhre CK 505 AX in Kathodenfolger- 
schaltung. Das Gitter der Röhre war über einen chlorierten Silberdaht mit der 
die Nadel füllenden 3 mKCl1 verbunden. Der Gitterstrom unterschritt unter 
den gegebenen Versuchsbedingungen mit Sicherheit 10"! Amp. 

Die am Kathodenwiderstand der Röhre auftretenden Spannungsveränderun- 
gen wurden über einen Gleichstromverstärker nach Tönnies auf eine Oszillo- 
graphenschleife übertragen und optisch registriert. Kurzfristige Potentialver- 
änderungen konnten gleichzeitig auf dem Schirm des parallel geschalteten 
Philips-Kathodenstrahloszillographen (CW-Koppelung) beobachtet werden. Auf 
formgetreue Registrierung höherer Frequenzen wurde kein Wert gelegt, da in 
erster Linie bei diesen Versuchen Membran- oder Verletzungspotentiale des 
ruhenden Muskels gemessen werden sollten. (Die Aufnahme von Aktionspoten- 
tialen erwies sich sowieso nicht als durchführbar.) Es genügte daher, wenn die 
Eichungsstöße bei der verwandten Papiergeschwindigkeit (5 mm/sec) in ein- 
wandfrei rechteckiger Form wiedergegeben werden konnten. Vor den hohen 
Widerständen der Nadeln brauchte daher nicht zurückgeschreckt werden. 

Bezüglich der Halterung von Nadel und Eingangsrohr sei auf die Arbeit von 
Trautwein und Zink verwiesen. Die Nadel wurde unter der Kontrolle einer 
Binokularlupe mit Hilfe eines improvisierten Mikromanipulators über die be- 
absichtigte Einstichstelle geschwenkt. Dieser Mikromanipulator bestand aus 
einem Leitzmikroskopstativ, das auf eine Kristallglasscheibe montiert war. 
Bewegungen in der Horizontalen waren dadurch möglich, daß das auf der Glas- 
scheibe montierte Mikroskop gegen eine zweite auf dem Tisch montierte, ge- 
fettete Glasplatte verschoben werden konnte (Prinzip des Zeissschen Mikro- 
manipulators). Der Bewegung in der Vertikalen dienten der noch untersetzte 
Fein- und Grobtrieb des Mikroskops. Bei dem Vergleich mit dem Zeisschen 
Instrument ergab sich die gleiche Möglichkeit in der Dosierung feiner Be- 
wegungen. 

Zur Erlernung der Methode wurden während der vorausgehenden Monate 
Versuche am aufgeschnittenen Froschherzen in der Anordnung nach Trautwein 
und Zink durchgeführt, und zwar so lange, bis sich hier mit den veröffent- 
lichten Untersuchungen dieser Autoren vergleichbare Ergebnisse in Bezug auf 


* Anleitung zur Herstellung der Glasnadeln sowie Beratung in technischen 
Einzelheiten beim Aufbau der Apparatur verdanken wir Herrn Dr. Trautwein 
(Heidelberg). 
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Ruhepotential, Aktionspotential und „Overshoot“ ergaben. Nur der steile An- 
stieg des resultierenden monophasischen EKG war nicht so scharf gegenüber 
dem weiteren, mehr flachen Verlauf des Aktionspotentials abgesetzt wie in den 
Abbildungen der zitierten Veröffentlichung, was sich einfach aus der Tatsache 
erklärt, daß auf den Frequenzgang kein besonderer Wert gelegt wurde. 


Der Gang der Versuche gestaltete sich folgendermaßen: Nachdem der extir- 
pierte und von Schleimhaut befreite Magen auf die Korkplatte aufgesteckt 
war, und zwar mit der Innenseite bei den späteren Versuchen vorzugsweise 
nach oben, weil die äußerst feinen Nadeln beim Durchstoß durch das relativ 
feste Peritoneum leichter brachen, wurde die Nadelspitze unter Kontrolle der 
Binokularlupe dicht über die gewählte Einstichstelle gebracht. Anschließend 
Festlegung der Nullinie am Kymographion durch Einstellung eines zweiten 
Spiegels auf die Lichtmarke des Oszillographenspiegels. Dann Einstich bei 
eingeschaltetem Kymo und vorsichtiges Weiterstechen mit kleinen ruckartigen 
Vortrieben von etwa 10 „, falls die registrierten Potentiale nicht die erwartete 
Höhe aufwiesen. Auf diese Weise wurden bei jedem Versuch 10 bis 20 Ein- 
stiche vorgenommen und die Potentialveränderungen beim Weiterstechen re- 
gistriert. Eine Kontrolle, ob sich ein einwandfreies Membranpotential einstellt, 
ist naturgemäß nicht möglich. Hier kam es nur darauf an, bis zu welcher 
Größenordnung überhaupt mit dieser Methode Potentiale gemessen werden 
konnten. Nach jedem Einstich wurde die Nadel aus dem Bad zurückgezogen 
und die Nullpunktlage kontrolliert. 


Die Beobachtungen beziehen sich auf Versuche an insgesamt 25 Mägen. Diese 
zeigten nur geringe Neigung zu Spontanaktionen. 


Ergebnisse 


Nach Einstich stellte sich üblicherweise ein Potential in Höhe von etwa 
30 bis 50 mV (Nadelspitze negativ gegen Badflüssigkeit) ein, das ent- 
weder spontan oder im Laufe einer '/ı Stunde auf Werte von etwa 20 mV 
sank. Das Absinken kann auch bis zur Nullinie erfolgen. Häufig sind 
scharfe, relativ hochfrequente Oszillationen, besonders beim Tieferstechen, 
die aber auch ohne mechanische Störung des Objektes erfolgen. Sie rüh- 
ren wohl daher, daß beim Tieferstechen zahlreiche kleine Membranen 
durchstoßen werden, andererseits aber auch die geringste, unter dem Bin- 
okular nicht sichtbare Bewegung in den kompakten Zellschichten zu 
einem Einreißen der angestochenen Membranen führt. Hier macht sich 
wohl gegenüber dem Herzmuskel das Fehlen eines die Nadel fest um- 
schließenden Sarkolems bemerkbar. Auffallende artifizielle Beeinflus- 
sungen der registrierten Potentiale wurden dann bemerkt, wenn der 
Lichtstrahl des Oszillographen eine Positivierung der Nadel anzeigte, wie 
dies einigemale vorkam. In diesem Falle sank dann auch die Spannung 
nach Herausziehen der Nadel in die Badflüssigkeit nicht auf Null. Der 
Grund des Verhaltens muß in einer Verstopfung der Nadelspitze mit 
organischem Material gesucht werden. 


Wie oben bereits betont, kann ein Membranpotential auf diese Weise 
nicht mit Sicherheit festgestellt werden, da die Form des Aktionsstroms 
zur Kontrolle fehlt. Jedoch kamen wir auf Grund unserer Vorversuche 
am Froschherzen ebenso wie nach den Erfahrungen von Trautwein (per- 
sönliche Mitteilung) zu der Feststellung, daß Verletzungspotentiale, wenn 
sie durch Nadeleinstich gemessen werden, nie die Höhe des Membran- 
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potentials erreichen, also eine Täuschung in dem Sinne, daß man auf 
Grund der hier angegebenen Potentiale das wirkliche Membranpotential 
zu hoch ansetzen würde, unwahrscheinlich erscheint. 

Das Beispiel eines Versuches ist in Abb. 1 wiedergegeben. Nach mehr- 
fachem Tieferstechen sinkt das gemessene Potential auf 69 mV und kehrt 
dann spontan auf eine Höhe von nur 12 mV zurück. Der Verlauf bei ande- 
ren Versuchen, bei denen nach Herausziehen der Nadel die Nullinie wie- 


Abb. 1. Salamandermagen. Ab A Tieferstechen mit der Nadelelektrode. 

Bei B Einstich mit scharfen Oszillationen. Von C bis H Tieferstechen. 

Das Potential sinkt unter Oszillationen bis 69 mV. und erniedrigt sich 

wieder spontan nach weiteren 41), sec auf 12 mV. Zurückziehen der 
Nadel ins Bad bei Lichtmarke I. Zeit: 1 sec. 


der erreicht wurde, also eine Verfälschung im Sinne der Ausführungen 
gemäß Absatz 1 nicht befürchtet werden mußte, war ähnlich. Hier seien 
die höchstgemessenen Potentiale bei 6 aufeinanderfolgenden Versuchen 
wiedergegeben: 


V 13 a: 69; 77; 61 mV. V 13 b: 54 mV. V 14a: 60 mV. V 16: 38; 49; 48 mV. 
Vera EnmVEValzassailegmVE 


Die Aufstellung, bei der zweimal Spannungen über 70 mV gemessen 
wurden, beweist, daß man mit der Methode am glatten Eingeweidemuskel 
Verletzungspotentiale registrieren kann, die in die Größenordnung der 
Membranpotentiale des Kaltblüterherzens hineinreichen, was einen wei- 
teren Beweis für die Analogie der elektrischen Verhältnisse bei quer- 
gestreifter und glatter Muskulatur gibt. 

Von einer Aufstellung des Mittelwertes über sämtliche Versuche soll 
Abstand genommen werden, da er in diesem Falle vollkommen sinnlos 
ist. Denn die Höhe des gemessenen Verletzungspotentials richtet sich hier 
nach der Größe der jeweils bei den kleinen Fasern gesetzten Verletzung, 
stellt also immer nur eine beschränkte und von den Umständen abhän- 
gige Annäherung an das wirkliche Membranpotential dar. Daß dabei die 
höheren Werte mehr in die Wagschale fallen, als die kleineren, ist auch 
selbstverständlich. 

Hierzu kommt noch ein rein physiologisches Problem, nämlich die Frage, 
inwieweit man überhaupt beim glatten Muskel, angesichts seiner Nei- 
gung zu Kontrakturen, mit einem festen „Ruhepotential“ rechnen kann. 
Doch würde eine derartige Erörterung den Rahmen der Arbeit über- 


schreiten. 


6 K. Greven 


B. Versuche am Warmblüter 


Methodik 


Die Ergebnisse beziehen sich auf 15 auswertbare Versuche am Ureter von 
Albinoratten, 15 am Meerschweinchenureter und 10 am Jejunum des Meer- 
schweinchens. An jedem Objekt wurden im Laufe einer halben Stunde 3—7 
Aufnahmen von Aktionsströmen gemacht. 

Nach Tötung durch Nackenschlag und Entblutung wurden die Präparate ent- 
nommen und bei den Ureteren die Hüllen möglichst sorgfältig in Lockescher 
Lösung bei Zimmertemperatur entfernt. Dauer der Präparation hierbei etwa 
20 Min. Danach Einbringung in ein Bad mit Lockescher Lösung von 38 He 

Zusammensetzung der Lockeschen Lösung: NaCl 9,0; KCl 0,24; CaCl, 0,24; 
Aqu. dest. ad 1000. Pufferung mit NaOH und H,PO, auf pH = 7,2. Konstant- 
haltung der Temperatur durch Thermostat in einem Kopyloff-Gefäß, dessen 
Inhalt nach Wunsch gegenüber Erde isoliert werden konnte. Durchperlung des 
Bades mit einem Gemisch von 95 °/ O, und 5°/u CO,. Bei Verwendung zweier 
Präparate vom gleichen Tier wurde während der Untersuchung des einen das 
andere Präparat in einer feuchten Kammer bei 4°C aufbewahrt. Da die Ob- 
jekte häufig weder spontan noch auf elektrischen Reiz in Erregung gerieten, 
erfolgte vielfach Zusatz von 0,25 ccm einer 3 mKCl zu den 250 ccm des Bades, 
womit die KClI-Konzentration auf 0,046 0/, gesteigert wurde. Dadurch wurde 
gute Erregbarkeit in der überwiegenden Mehrzahl der Fälle hergestellt. 

Beim Darm war dann stets spontane Tätigkeit vorhanden. Da die Ureteren 
selten eine solche zeigten, erfolgte meist elektrische Reizung (Kondensator- 
entladungen 1—30 V, 8 „F) über Platinelektroden. Die Platinelektroden, über 
die das eine Ende des Ureters lag, befanden sich dabei in einer kleinen, in das 
Bad gestülpten Glasglocke, die eine Luftblase gefangen hielt, also in einer auf 
Badtemperatur gehaltenen feuchten Kammer. Weil nach den Erfahrungen am 
Salamandermagen nicht mit einer direkten Abnahme des Membranpotentials 
gerechnet werden konnte, erfolgte die Registrierung der Aktions- und Ruhe- 
potentiale entweder mit einer dem Objekt angedrückten Glasnadel von 30 u 
Spitzendurchmesser, die mit Lockescher Lösung gefüllt war als differenter 
Elektrode gegen eine an der Spitze etwa 150 u breite mit konzentrierter KCl 
gefüllte Saugelektrode, die eine Verletzung setzen sollte. Der Elektrodenab- 
stand (stets unter einem Millimeter) wurde mit dem Binokular kontrolliert, 
häufig variiert und ist bei den einzelnen Versuchen angegeben. Bei einer An- 
zahl von Versuchen wurden mit 3 m KCl gefüllte Nadeln von 1 bis 10 u Spitzen- 
durchmesser in die Muskulatur eingestochen und die Potentiale monopolar 
gegen eine ins Bad getauchte chlorierte Silberplatte gemessen. Die Frage, in- 
wieweit bei den besonderen Verhältnissen der glatten Muskulatur hierbei un- 
verzerrte monophasische Spitzenpotentiale zu erhalten sind, soll weiter unten 
besonders diskutiert werden. Saug- bzw. Badelektrode lag an Erde. Der übrige 
elektrische Aufbau der Apparatur entsprach dem im Abschnitt A beschriebenen. 
Obere Grenzfrequenzen für Aufnahmen mit der Schleife: 300 Hz, für Aufnah- 
men am Schirmbild: 2000 Hz (Begrenzung durch den vorgeschalteten Gleich- 
stromverstärker). Der Frequenzgang genügte den Anforderungen. 


Ergebnisse 


Die Auswahl der oben angegebenen Untersuchungsobjekte erfolgte aus 
dem Grunde, weil die Form ihrer Aktionsströme nach den Untersuchun- 
gen von Bozler (1942, 1946) die Variationsbreite der beim glatten Muskel 
bisher bekannten Arten umfaßte. Beim Ureter der Ratte handelt es sich 
um Potentialveränderungen, die ihrer Form nach dem monophasischen 
Aktionsstrom des Herzens sehr nahe stehen. Der Ureter des Meerschwein- 
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chens zeigt dagegen eine Serie von, dem „Plateau“ dieses Aktionsstroms 
aufgesetzten, Spitzenpotentialen. Am Meerschweinchendünndarm dage- 
gen sollen fast ausschließlich Spitzenpotentiale ohne längerdauernde 
Spannungsschwankungen vorkommen. 

Die Tatsache, daß ein und dasselbe Organ, in diesem Falle der Ureter 
von Ratte und Meerschweinchen, so verschiedene Formen des Aktions- 
potentials aufweist, hätte zu der Vermutung führen können, daß diese 
Verschiedenheit, die sich beim Meerschweinchen in einer Serie von 
Spitzenpotentialen äußert, auf asynchroner Fasertätigkeit beruhen könnte. 
Eine solche Kritik an den Bozlerschen Aufnahmen ist schon von Gilson 
geübt worden (s. Diskussionsbemerkungen zu Bozler 1941). Trotzdem diese 
Auffassung nicht wahrscheinlich ist, im Hinblick auf die Regelmäßigkeiten 
bezügl. Frequenz und Amplitude, wie sie in den Abbildungen von Bozler 
zu Tage tritt, sollte doch zunächst einmal an diesem Objekt der Versuch 
gemacht werden, ob durch Erfassung kleinerer Faserbezirke das Bild sich 
verändern würde. Denn immerhin lagen die Ableitelektroden bei Bozler 
im Abstand von '/> bis 1 mm, umfassen also einen Komplex von tausen- 
den von Fasern. Tritt mangelnde Synchronisation ein, so ist anzunehmen, 
daß in den weitverzweigten Maschen des Syncytiums das Bild des Er- 
regungsablaufs an verschiedenen Orten ein verschiedenes sein wird. Also 
müßte auch schon eine Veränderung des Elektrodenabstandes unterhalb 
des Bereiches von 1 mm, innerhalb dessen ja überhaupt nach Bozler der 
geringen Länge der erregten Strecke wegen beim Eingeweidemuskel 
Aktionspotentiale einwandfrei darstellbar sind, eine Änderung in der 
Form der Aktionspotentiale ergeben. 

Ein solcher Versuch ist hier zunächst für den Rattenureter dargestellt. 
Neben der üblichen Form des Aktionspotentials (Abb.2a) konnten wir 
auch die ebenfalls schon von Bozler beschriebenen Varianten registrieren, 
die aufgesetzte Spitzenpotentiale zeigen. Ob man nun letztere Form mit 
einem Elektrodenabstand von 700 oder nur 50 . aufnimmt, hat auf den 
Potentialverlauf keinen ins Auge fallenden Unterschied (Abb. 2b u. c). 
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a b c 
Abb. 2. Ratte, Ureter. a) Spontanaktion, übliche Form, monophasisch. 
b) Aktionspotential nach elektrischer Reizung. Variante mit aufgesetz- 
ten Spitzenpotentialen. Abstand der Abnahmeelektroden 0,7 mm. 


c) desgl. mit Abstand der Elektroden 0,05 mm. } Reizeinbruch. Zeit: 
1/5 SEC. 


Bei Meerschweinchenureteren sind wir noch weiter gegangen. Außer 
der Abnahme mit zwei Elektroden im oben beschriebenen engen Abstand, 
wurde auch monopolar mit eingestochenen Nadeln von 5 und 10 u Spitzen- 
durchmesser registriert. 
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Hier muß einiges darüber gesagt werden, inwieweit man mit einer solchen 
monopolaren Abnahme eine formgerechte Registrierung eines monophasischen 
Aktionsstroms beim glatten Muskel an eng umschriebener Stelle erwarten 
kann. Wie durch die Bozlerschen Arbeiten dargelegt, ist die erregte Stelle hier 
sehr kurz. Das trifft naturgemäß besonders für die Spitzenpotentiale zu. Bei 
einer Dauer von 15 msec bis, wenn man hoch greift, 100 msec nehmen sie 
entsprechend ihrer Fortpflanzungsgeschwindigkeit (1—3 cm/sec) eine Strecke 
von nur 0,15 bis 3 mm ein, also einen verhältnismäßig geringen Teil der Ober- 
fläche des ca. 5 cm langen Präparates. Die Projektionen der Spannungsver- 
änderungen dieser fast symmetrisch aufgebauten Potentialspitzen unter fast 
gleichem Winkel auf die entfernte Badelektrode werden sich aufheben. In Be- 
zug auf die Spitzenpotentiale ist also die Badelektrode tatsächlich indifferent, 
und nur länger dauernde Potentialveränderungen, die einen größeren Teil der 
Präparatoberfläche einnehmen, werden Veränderungen an ihr hervorrufen. 
Anders liegen die Verhältnisse an der eingestochenen Nadelelektrode. Leider 
lassen sich die hier hervorgerufenen Effekte bei in der Nähe vor sich gehenden 
Spannungsveränderungen nicht ohne weiteres theoretisch übersehen. Alle dies- 
bezüglichen Formeln (vgl. Schaefer 1951, 1952) lassen sich nur anwenden, wenn 
der „Dipolabstand“ klein gegenüber dem Elektrodenabstand ist, also erst recht 
nicht, wenn man in die Muskulatur einsticht. Wir haben aber einen experi- 
mentellen Beweis dafür, daß der mit dieser „differenten“ Elektrode abge- 
griffene Bezirk recht klein ist. Während der Aktion wird nämlich die Nadel 
monophasisch positiv gegenüber der Badelektrode. Es handelt sich also um 
eine Abnahme an der verletzten Stelle. Die Potentialschwankungen können 
dabei umso höher werden, je kleiner der Spitzendurchmesser der Nadel ist. Es 
wird naturgemäß eine Annäherung an die Messungen der Veränderungen des 
Membranpotentials eintreten. Die Positivierung unter der Aktion hält etwa 
2—10 min an. Die Potentiale werden immer kleiner, weiterhin biphasisch und 
schließlich wird die Nadel bei jeder Aktion negativ gegen das Bad. Das Ver- 
schwinden des Verletzungsstroms beim glatten Muskel und auch beim Herz- 
muskel ist ein bekanntes Phänomen, das noch einmal bei der Besprechung der 
Ergebnisse zur Sprache kommen soll. Die nachträglich abgeleiteten negativen 
Potentiale unter der Spitze sind wesentlich kleiner, nach unserer Erfahrung 
höchstens 10 °/o der nach Einstich gemessenen positiven. Das heißt also: Wenn 
nach einer Verletzung an kleiner Stelle die nächstgelegene Umgebung abstirbt, 
so daß sie nur noch leitende Verbindung zur weiteren Umgebung darstellt, 
sinkt die Höhe des abgegriffenen Potentials stark ab. Die Nadel registriert 
also im wesentlichen punktförmig die Spitzenpotentiale, wobei längerdauernde 
Potentialveränderungen durch Einwirkung auf beide Elektroden zu Schwan- 
kungen der Grundlinie Veranlassung geben können. 
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Abb. I Meerschweinchen, Ureter. Aktionspotentiale nach elektrischer Reizung. 

Ih Reizeinbruch. a) monophasisch. Elektrodenabstand 0,1 mm. b) monopolar mit 

eingestochener Nadel 10, Spitzendurchmesser. c) monopolar mit eingestochener 

Nadel 5 « ‚Spitzendurchmesser. Aufnahmen von verschiedenen Präparaten. Bei den 

letzten beiden Aufnahmen Positivierung der Nadel nach oben geschrieben. Zeit: 
1/2 Sec. 
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Die Aufnahmen am Meerschweinchenureter (Abb. 3 a—c) beweisen, daß 
die Form der Entladungen in Gestalt von aufgesetzten Spitzenpotentialen 
sich auch bei Abnahme auf engstem Raum nicht ändert. Synchronisation 
der Vorgänge ist also anzunehmen und der tetanische Charakter der 
Potentialschwankungen betrifft die einzelne Faser. Die Membran der 
glatten Muskelfaser stellt somit ein gutes Beispiel eines schwingungs- 
fähigen biologischen Systems dar (vgl. insbes. Bethe, Avarnitaki, Monnier). 
Im übrigen war bemerkenswert, daß unter den gegebenen Bedingungen 
sich bei dem Gesamtmaterial die Frequenz und die Anzahl der auszähl- 
baren Potentialspitzen (etwa 9—12) in engen Grenzen hielt. Abb. 3c zeigt 
die einzige Aufnahme, wo eine höhere Frequenz zu Tage trat. Auch die 
Zeitdauer des Gesamtvorgangs schien nur wenig zu schwanken, wenn sich 
hier auch schlecht Zahlen angeben lassen, da die Rückkehr zur Grund- 
linie keinen markanten Punkt zeigt und z. T. verzerrt ist. 


Unentschieden gelassen werden soll, ob die oft hervortretende „positive 
Nachschwankung“ (Abb. 2a, 3a u. b, hier je nach Abnahme natürlich 


Abb. 4. Meerschweinchen, oberes Jejunum. Spontanaktionen sofort nach 

Einstich. Monopolare Abnahme mit Nadeln von 10 u. Spitzendurchmesser. 

Positivierung der Nadel nach oben geschrieben. Trotz Schwankungen 

der Grundlinie ist den Spitzenpotentialen gleichgerichtetes Nachpotential 
erkennbar. Zeit: '/, sec. 


negativ geschrieben) im Sinne einer echten Überpolarisation zu deuten 
ist. Die um diese Zeit einsetzende mechanische Aktion gibt leicht Anlaß 
zu Verzerrungen, zumal bei monopolarer Ableitung die Nadel sich jetzt 
neu einbohrt und die Verletzung vergrößert. In Abb. 3b ist absichtlich 
ein solches stärker verzerrtes Potential dargestellt. 


Bei den Aufnahmen am Meerschweinchenjejunum sei zunächst auf 
Abb. 4 hingewiesen, und zwar deshalb, weil offensichtlich am Dünndarm 
nicht nur, wie auf den Aufnahmen von Bozler (1946) Spitzenpotentiale, 
sondern auch langsamere Potentialveränderungen registrierbar sind, so 
daß hier Übergangsformen von den Aktionspotentialen des Meerschwein- 
chens zu jenen reinen Spitzenentladungen wie sie für den Uterus der 
Katze und den Dünndarm verschiedener Säuger von Bazler (1946) be- 
schrieben wurden zur Beobachtung kommen. Die Tatsache stellt in An- 
betracht dessen, was wir über Nerven- und Muskelaktionsströme unter 
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Abb. 5. Meerschweinchen, Jejunum. Leuchtschirm 
potentialen bei schnellerer Zeitablenkung. 
Nadeln von 10 u Spitzendurchmesser. 

oben geschrieben. Bei ce) und d) Registr 
stelle im Abstand 30 sec. Deutliche 


Koordinatenmaße für alle Abbildungen gleich. 


bild von Aktions- 
Monopolare Abnahme mit 
Positivierung der Nadel nach 
ierung von derselben Einstich- 
Ablösung einer zweiten Welle. 


Ruhe- und Aktionspotentiale der glatten Muskulatur 11 


den verschiedensten Bedingungen wissen (vgl. Übersichten bei Schaefer 
1934, Riesser, Kuffler und Lorente de N6) keine Überraschung dar *. 

Die im Original noch gut mit der Lupe ausmeßbaren (0,3—0,4 mm), 
scharf gezeichneten Abstände der Fußpunkte von Spike 1, 2, 4, 5, 6, 8, der 
Abb. 4 bestimmen die Dauer dieser Entladungen zu 12 bis 16 msec. Durch 
direkte Messung werden damit die, wie im folgenden ersichtlich, von 
vorneherein nicht ganz schlüssigen Berechnungen von Bozler (1938), aus 
der Höchstfrequenz die Dauer der Aktionsströme zu bestimmen, wobei 
er zu weniger als 15 msec kam, bestätigt. 

Bei weiteren Versuchen, von denen einer in Abb.5 wiedergegeben ist, am 
Leuchtschirmbild bei schnellerer Zeitablenkung diese Zeitdauer noch zu unter- 
bieten, waren die Resultate nicht so gut. Das erklärt sich einfach daraus, daß 
es dabei nicht gelang, von den recht unregelmäßig auftretenden Spontanaktio- 
nen gerade die evtl. in den ersten 10 Sekunden nach Einstich, wo die Ver- 
letzungsstelle sich noch nicht vergrößert hat, auftretenden, herauszuphoto- 
graphieren. Als Unterlage ließen wir es uns mit dem oben erwähnten Ver- 
such genügen. 

Die am meisten interessierende Frage war die, inwieweit Synchroni- 
sation der Faserreaktionen vorhanden war. Bei Abb. 4 kann man sie ohne 
weiteres annehmen, da kein Spitzenpotential mit Positivierung der Nadel 
auftritt, das auf eine asynchrone Tätigkeit der in der nächsten Nachbar- 
schaft der Verletzung gelegenen Fasern schließen läßt und die Spannun- 
gen fast gleich hoch sind. Aber schon das Beispiel der Abb.5, und hier 
besonders Nr. c und d, wo die Aufnahmen an derselben Einstichstelle im 
Laufe von einer halben Minute getätigt wurden, zeigt Formen, die sehr 
an die bekannten Nervenaktionsstrombilder von Erlanger und Gasser 
denken lassen. Und genau, wie bei diesen Autoren, tritt hier die Frage 
zu Tage, ob es sich um Formen der Aktion handelt, die an die einzelne 
Faser gebunden sind, oder ob hier eine zeitliche Dissoziation des Aktions- 
verlaufs in verschiedenen Fasern auftritt. Das Beispiel in Abb.6 hilft 
insofern zu einer Lösung, als hier deutlich sichtbar wird, daß die Aktion 
an der Verletzungsstelle unter der Nadel zu verschiedenen Zeiten wie 
in der Nachbarschaft vor sich gehen kann. Es handelt sich um ein sofort 
nach Tötung extirpiertes und ins Bad von 38 ° gebrachtes Darmstück, in 
das der Einstich nach weiteren 20 Minuten erfolgte. Schädigung ist also 
vorerst nicht anzunehmen. Der Darm verhielt sich verhältnismäßig ruhig. 
Einige Sekunden nach Einstich traten Spitzenpotentiale mit negativem 
Vorzeichen, die also auf eine Tätigkeit in der Nachbarschaft der Einstich- 
stelle deuten, auf (Abb. 6 a). Danach wieder für 8 Sekunden völlige Ruhe 
und dann (Abb. 6b) nach zwei weiteren negativen Potentialen plötzlich 
ein hohes positives Spitzenpotential als Zeichen von Erregung direkt un- 
ter der Einstichstelle. Die Aufnahme beweist, daß mit asynchroner Tätig- 
keitbeim Darm auch bei Registrierung von kleinsten Arealen zu rechnen ist. 
 * Ganz offensichtlich lassen sich auch hier in Analogie zu den Untersuchungs- 
ergebnissen von Lorente de Nö am Nerven verschiedene Fraktionen des Mem- 
branpotentials unterscheiden (Q- und L-Potentiale). Eine stichhaltige Aufglie- 
derung in dieser Hinsicht erforderte jedoch eingehendere Untersuchungen, die 
über den Rahmen dieser Arbeit hinausgehen. 
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Bei Aufnahme 6 wurde eine Nadel von nur 1 « Spitzendurchmesser 
verwandt. Solche Nadeln eignen sich hier im allgemeinen nicht zur Ab- 
nahme von Aktionspotentialen. Man hat den Eindruck, daß auch bei 
einigermaßen kräftigen Kontraktionen (immer unter den gegebenen Be- 
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Abb. 6. Meerschweinchen, Jejunum. Monopolare Ab- 

nahme mit Nadeln von 1 « Spitzendurchmesser. Bei a) 

gruppenweise Negativierung der eingestochenen Nadel 

durch Einbruch von Fernpotentialen. b) 8 sec später 

Erregung unter der Einstichstelle (biphasisch verzerrt). 
Zeit: 1/, sec. 


dingungen, die noch nichts über das Verhalten in situ aussagen) häufig 
keine Aktionspotentiale zur Aufzeichnung kommen. Das mag wiederum 
damit zusammenhängen, daß die Aktion asynchron ist, und kleinere Be- 
zirke übergangen werden können. Ein Beispiel, wie eine solche Dissozia- 


Abb. 7. Meerschweinchen, Jejunum. Spitzen- 
potentiale bei monopolarer Abnahme, 30 sec 
nach Einstich. Spitzendurchmesser der Nadel 
10 « Positivierung der Nadel nach oben ge- 
schrieben. Stadien verschiedener Asynchroni- 
sation. Erläuterung s. Text. Zeit: 1/a sec, 


tion im Erregungsverlauf eintreten kann, gibt noch Abb. 7. Die Auf- 
nahme erfolgte 30 sec nach Einstich mit einer 10 4-Nadel. Bei a sind drei 
ungefähr gleich hohe Spitzenpotentiale zu sehen. Bei b mindert sich plötz- 
lich die Höhe und man kann erkennen, wie ein zweiter Gipfel sich im 
Laufe der vier folgenden Spitzen ablöst. Bei c treten hinter den hohen 
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Spitzen noch jeweils zwei kleine auf, von denen man annehmen kann, 
daß sie einem, von der Nadel entfernteren Faserzug angehören. Auf die 
physiologische Bedeutung der Beobachtung und der damit verknüpften 
Fragestellung sei erst in der Dikussion eingegangen. Vorerst soll nur 
festgestellt werden, daß mangelnde Synchronisation sich auch schon bei 
Abnahme auf engstem Raum bemerkbar machen kann. Die Frage, ob die 
eingebrachte Nadel an diesen Zuständen Schuld sei, kann nur im Ver- 
gleich mit ebenfalls vorgenommenen Untersuchungen am Froschherzen 
beantwortet werden. Hier zeigten sich jedenfalls nach Einstich mit gleich 
breiten Nadeln keinerlei Anzeichen von asynchroner Tätigkeit. 

Abb.7 lehrt auch etwas über die Verbreiterung der Abnahmestelle durch 
Vergrößerung der Verletzung im Laufe der Zeit. Die Aufnahme Abb.4 wurde 
in den ersten 10 Sekunden nach Einstich gemacht. Die der Abb.7 in der 30. 
bis 35. Sekunde. Während wir noch in der Abb.4 die Spitzenpotentiale scharf 
von der Grundlinie abgesetzt sehen, ist bei Abb.7 und den im Original folgen- 
den Spitzen vor allem der Anstieg verlangsamt. Die Basis nimmt bei den- 
jenigen Spitzenpotentialen, die keinerlei Doppelgipflisgkeit zeigen, hier unge- 
fähr den zehnfachen Raum, wie in Abb.4 ein. Vorausgesetzt, daß der Grund- 
vorgang der gleiche ist, kann man also annehmen, daß durch die mechanische 
Vergrößerung der Einstichstelle infolge starker Darmbewegungen und außer- 
dem durch Diffusion von KCl aus der Nadelspitze sich das abgeleitete Arreal 
auf etwa 0,1 mm verbreitert hat. Daher vielleicht auch die nunmehr gegen- 
über Abb.4 bessere Möglichkeit zur Abnahme von Fernpotentialen. 


Besprechung derErgebnisse 


Ganz allgemein ist zu sagen, daß die vorgenommenen Untersuchungen 
alle diesbezüglichen Angaben und Annahmen von Bozler bestätigen. Wenn 
wir dabei zu solch hohen Werten des Verletzungspotentials kamen, so 
soll noch einmal kurz die Frage gestreift werden, warum üblicherweise 
selbst bei muskelstarken Präparaten von Eingeweiden so niedere Werte 
gemessen werden. Auf die Bedeutung der Kurzschlüsse durch eingeschal- 
tetes Bindegewebe ist ja schon von Bozler (1938) hingewiesen worden. 
Aber auch bei verhältnismäßig bindegewebsarmen Präparaten, wie z.B. 
beim Froschmagen, kommt man selbst mit KCl-Verletzung und Saug- 
elektroden selten über 10—15 mV hinaus (Greven). In Erwägung zu 
ziehen wäre, ob nicht bei Anlage eines Verletzungsquerschnittes auch das 
Verhältnis der dabei entstehenden Kernleiter-Hüllenleiter-Querschnitte 
zu berücksichtigen ist, das sich ja bei kleinfasrigen Präparaten zugunsten 
der Hüllenleiterquerschnitte verschiebt. Die infolge dieser Verschiebung 
auftretenden Spannungsveränderungen dürften theoretisch schwer zu er- 
fassen sein. Die Literatur bietet außerdem keine Unterlagen dafür, denn 
wenn man z.B. die bei Schnittverletzungen am Froschherzen und Frosch- 
satorius (Rothschuh 1949, 1950) auftretenden Verletzungspotentiale mit- 
einander vergleicht, so liegen die Unterschiede nicht soweit auseinander, 
daß sie sich nicht aus der Differenz der direkt gemessenen Membran- 
potentiale (Trautwein u. Zink, Nastuk u. Hodgkin z.B.) herleiten ließen. 
Allerdings sind die Fasern des glatten Muskels noch kleiner als Herz- 
muskelfasern und laufen spitz zu. Wie schlecht übersehbar die Verhält- 
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nisse im einzelnen sind, geht aus den Ausführungen von Schaefer (1940 
S. 262) hervor. 

Weidmann hat am Purkinjefaden des Säugerherzens letzthin nachge- 
wiesen, daß das rasche Absinken des Verletzungspotentials auf eine Ab- 
dichtung der verletzten Zellen zurückzuführen ist. Jedenfalls spricht die- 
ses rasche Absinken nicht gegen den syncytialen Bau der besprochenen 
glatten Muskeln, der im funktionellen Sinne von Bozler (1938) auf Grund 
seiner elektrophysiologischen Experimente gefordert wurde, und zwar aus 
den gleichen Gründen, wie sie jüngst von Schaefer (1952) für den Herz- 
muskel noch einmal eingehend diskutiert worden sind. 

Am meisten Interesse verdient unseres Erachtens bezügl. der aufge- 
nommenen Aktionspotentiale, daß mangelnde Synchronisation auch auf 
eng umschriebenen Bezirken vorkommen kann, und zwar bei frisch ent- 
nommenen Präparaten. Die Frage, die sich hieran anknüpft, wäre die, 
wie überhaupt ein glatter Muskel den Umfang seiner kontraktilen Tätig- 
keit im mechanischen Sinne zu steuern vermag. Wir wollen dabei nur die 
fortgeleiteten Kontraktionen betrachten, die nach Bozler (1941, 1948) in 
Bezug auf die dabei auftretenden elektrischen Phänomene dem „Alles- 
oder Nichts“-Gesetz gehorchen. Zunächst ist festzustellen, daß gleiche Ak- 
tionsströme keineswegs gleiche mechanische Tätigkeit bedingen (Bozler 
1946). Das gleiche wurde kürzlich von Trautwein und Zink für den Herz- 
muskel hervorgehoben. Das kontraktile System des Muskels ist also in 
seiner Tätigkeitsäußerung nicht eindeutig abhängig von den jewei- 
ligen Zuständen der Membran. Weiterhin tritt tetanische Summation zu 
Tage (Abb. 2—4). Auf Grund anderer hier wiedergegebener Versuche 
(Abb. 5, 6 u. 7) kann man annehmen, daß auch räumliche Summation eine 
Rolle spielt. Das Problem ist insofern schon 1941 von Bozler angeschnit- 
ten worden, als er schreibt: „One may also consider the possibility that 
in a condition of low excitability only the most excitable portions of the 
tissue take part in the response“. Das gilt dann anscheinend auch für die 
Erregungsausbreitung auf kleinstem Raum. Wie weit von dieser Möglich- 
keit Gebrauch gemacht wird, kann nur durch Versuche mit gleichzeitiger 
mechanischer Registrierung festgestellt werden. Für den umfassenden Be- 
zirk des Gesamtmuskels ist sie von vorneherein gegeben, da man bei 
bloßer Beobachtung die Erregungswellen „stranden“ sehen kann. 


Zusammenfassung 


1. Mit Glaskapillarelektroden nach Ling und Gerard können an der Magen- 
muskulatur von Salamandra maculosa, die sich durch besonders sroße Zellen 
auszeichnet, unter Ruhebedingungen Verletzungspotentiale bis über 70 mV ge- 
messen werden. Mit Verfeinerung der Untersuchungstechnik fällt somit das 
Verletzungspotential der glatten Muskulatur des Kaltblüters in die Größen- 
ordnung der direkt bestimmten Membranpotentiale des Kaltblüterherzens hinein. 

2. Die Form von Aktionspotentialen nach den Angaben von Bozler wurde 
unter Variation des Elektrodenabstandes im Bereich eines Millimeters geprüft. 
Die Möglichkeit, durch monopolare Ableitung mit Glaskapillarelektroden un- 
verzerrte monophasische Spitzenpotentiale zu erhalten, wurde mit Hinweis auf 
die kurze Strecke, die diese Potentiale am Muskel einnehmen, dargelegt. Die 
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Ergebnisse zeigen eine volle Bestätigung der Resultate und Annahmen von 
Bozler. Das tetanusähnliche Bild einer schnellen rhythmischen Entladung bei 
jeder einzelnen Aktion wird beim Meerschweinchenureter auch bei Ableitung 
von einer Stelle nicht größer wie 5—10 ,, beibehalten. Der Charakter des Ak- 
tionspotentials bezieht sich also auf die einzelne Faser. Am Dünndarm des 
Meerschweinchens konnte aber außerdem asynchrone Tätigkeit der Faserzüge 
auf engstem Raum festgestellt werden. Tetanische wie räumliche Summation 
ist somit möglich. Für die Zeitdauer der kürzesten Spitzenpotentiale ergab die 
direkte Messung 12—16 msec (Meerschweinchendünndarm) als Bestätigung der 
Berechnungen Bozlers. 


Summary 


By means of capillary glass electrodes, it is possible to measure, at the 
smooth musculature of the stomach of salamandra maculosa, potentials of in- 
Jury, at rest, above 70 mv. According to investigations at the guinea-pig ureter, 
the complex course of the action potential (Bozler), refers to the individual 
fiber and is not due to an asynchronous activity of fibers. Asynchronous activity 
of fibers within a very restricted compass was, however, ascertained in the 
small intestine of the guinea-pig. 


Resume 


Au moyen d’electrodes capillaires en verre on peut mesurer ä la musculature 
lisse de l’estomac de salamandra maculosa des potentiels de l&sion en repos au- 
dessus de 70 mV. D’apres des examens fait sur l’uretere du cobaye le cours 
complexe du potentiel d’action (Bozler) se refere a la fibre individuelle et n’est 
pas dü a une activite asynchrone des fibres. Une activite asynchrone des fibres 
fut, par contre, trouv&e sur un espace tres limite pour l’intestin grele du cobaye. 
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Von H. Loll und G. Rossberg 


Mit 5 Abbildungen 
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Tierische Elektrizität kann nur dann über ein Strom oder Spannung 
anzeigendes Instrument registriert werden, wenn verschiedenartige Ab- 
sriffspunkte auf einem biologischen Objekt, z. B. intakte Oberfläche und 
mechanischer Querschnitt, in direktem oder indirektem Kontakt mit me- 
tallischen Elektroden stehen. Man mißt dabei Spannungen, deren Auf- 
treten im Modellversuch mit Hilfe aneinander grenzender Elektrolyt- 
lösungen verschiedener Zusammensetzung oder Konzentration veran- 
schaulicht werden kann. Die Spannungen an der Grenzfläche zwischen 
beiden Lösungen werden als Diffusionspotentiale bezeichnet. Von W. 
Nernst stammt die thermodynamische Behandlung der Größe solcher 
Spannungsdifferenzen für den Idealfall eines binären einwertigen Elek- 
trolyten. Hernach ist die EMK gegeben durch folgende Beziehung: 


(R = Gaskonstante, T = absolute Temperatur, F = Faradaysche Kon- 
stante, n — Ionenwertigkeit, u = Wanderungsgeschwindigkeit des Ka- 
tions, v = Wanderungsgeschwindigkeit des Anions, c Wre, —rKRönzenz 
trationen der aneinander grenzenden Lösungen.) 


Solche Diffusionspotentiale, unter den Konzentrationen eines Organis- 
mus modellmäßig erstellt, zeigen wesentlich geringere Werte als vom 
tierischen Objekt abgegriffene Spannungen. Zur Erklärung wurde eine 


* Herrn Prof. Dr. Eugen Kirch zur Vollendung des 65. Lebensjahres am 
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Anzahl von Theorien aufgestellt, zu deren Entstehung W. Ostwald !? den 
Anstoß gab (Bernstein !, Overton !3, Höber ’, Donnan 5, Beutner ?, Michae- 
lis®, Conway und Boyle3 u.t u.a.). Alle Autoren halten in mehr oder we- 
niger übereinstimmender Form eine Trennfläche mit semipermeablen 
Eigenschaften zwischen den verschiedenen Elektrolytlösungen — im Mo- 
dell wie im biologischen Objekt — für notwendig, um die Veränderung 
der freien Diffusion zu erläutern. 

So interessierte uns der Anteil der unerregten biologischen Membran 
an der Gesamtgröße des Demarkationspotentiales. Da zu dieser Bestim- 
mung die Kenntnis der Spannung notwendig ist, die nach Umgehung der 
Membran übrig bleibt, mußte das Innere des Muskels in direkte Berüh- 
rung mit der Außenfläche gebracht werden. Zu diesem Zweck wurde der 
aurch Querschnitt in Beckennähe entnommene Musc. Sartorius ncchmals 
aurchschnitten, um die Oberfläche des distalen mit dem zweiten Quer- 
schnitt des proximalen Teiles in Kontakt bringen zu können. Die Ablei- 
tung erfolgte mit der einen Elektrode vom Querschnitt des beckennahen 
und mit der anderen von der Oberfläche des knienahen Stückes. Wird 
der so erhaltene Spannungswert (D) von dem normalen Verletzungs- 
potential (V) des unzerteilten Muskels abgezogen, so erhalten wir den 
Anteil des Demarkaticnspotentiales, der den Membraneigenschaften zu- 
zuschreiben ist. 

Zusätzlich interessierte noch die Frage, ob der nach Umgehung der 
Membran registrierte Wert D durch die Vorstellung eines Konzentrations- 
cder chemischen Diffusionspotentials erklärt werden kann. 


IK 1 a erem en weller Non 


A. Methodik 


Zur Messung der EMK diente ein Gleichstromverstärker (Brush BL 932) in 
Verbindung mit einem Tintenschreiber-Oszillographen (BL 201). Bei maximaler 
Empfindlichkeit entsprach 1 mV Meßspannung einem Millimeter Ausschlag auf 
dem Registrierpapier. Der Eingangswiderstand des Verstärkers betrug 9 M2. 


N 
Als Elektroden wurden versilberte Platindrähte verwendet, die in 10 HCI1 


chloriert worden waren. Diese AgCl-Elektroden tauchten in mit nKCl gefüllte 
Braunglasröhrchen. Das untere dünn ausgezogene Ende der Röhrchen trat über 
einen mit nKCl] versetzten Gelatineverschluß mit dem Präparat in Verbindung. 
Die Prüfung der Elektroden an freien Diffusionspotentialen verschieden kon- 
zentrierter Chlorionen-Lösungen (HCl, NaCl) ergab den theoretisch zu erwar- 


tenden Wert. 


B. Versuchsergebnisse 


Zu den nachfolgenden Messungen wurden die Musculi Sartorii ausge- 
wählt großer Tiere (Esculenten) präpariert, und zwar gelangten nur 
solche Muskeln zur Verwendung, die nach Anlegen der Elektroden keine 
Kontraktion zeigten. Zunächst erfolgte die Bestimmung des Verletzungs- 
potentiales in der üblichen Weise. Anschließend durchschnitten wir den 
soeben untersuchten Muskel zwischen proximalem Viertel und distalem 


zZ. Biol. 106 2 
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Dreiviertel, wobei die noch am Querschnitt befindliche Elektrode unver- 
ändert liegen blieb. Das größere knienahe Stück wurde mit der Ober- 
fläche seines Mittelbereiches in Berührung mit dem zweiten Querschnitt 
des kleineren Muskelteiles gebracht. Die eine Elektrode war also am 
beckennahen Querschnitt, die andere auf der Oberfläche des distalen Teiles 
fixiert (s. Abb. 1). Dadurch stand das Innere des Muskels unter Umgehung 
der physiologischen Grenzflächen in direkter Verbindung mit der Außen- 
fiäche entsprechend nachfolgendem Schema (Kette I): 
(+) 
AgCl | nKCl | Innenlösung des Muskels | Oberfläche  n KC1 | AgCl 


Dabei ist die Innenlösung negativ zur Oberfläche. 


Die Lage der nach Abb. 1 gemessenen D-Werte zu den zugehörigen V- 
Werten ist für 50 Versuche, die unter obiger Anordnung durchgeführt 
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Abb. 1 


wurden, in der Abb. 2 graphisch dargestellt, wobei die V-Werte auf der 
Abszisse und die D-Werte auf der Ordinate eingetragen sind. Die Ab- 
hängigkeit der beiden Größen voneinander kann durch eine Gerade aus- 


30+mV 


Abb. 2 


gedrückt werden. Die Berechtigung hierzu ergibt sich aus der Berech- 
nung des Korrelationskoeffizienten, der mit r = 0,79 eine stark positive 
Korrelation beweist. Der analytische Ausdruck der Geraden ist: 


Verletzungspotential des Froschmuskels 19 


Sie geht durch den Nullpunkt, da für V= Oauch D = Osein muß. Ihre 
Neigung ist durch den Regressionskoeffizienten b = 0,31 gegeben. Dieser 
wurde nach der Gaußschen Methode der kleinsten Fehlerquadrate er- 
mittelt. 

Nach Ausschalten der Trennflächen (Membranen), wie es in Kette I 
der Fall ist, sinkt die Verletzungsspannung um rund 69 %. Dieser Poten- 
tialanteil muß also auf den Einfluß der Membran bei der gewöhnlichen 
Verletzungspotentialmessung zurückzuführen sein. Um diesen Einfluß 
auch auf anderem Wege darzustellen, verglichen wir in drei weiteren 
verschiedenen Ketten den Wert V mit der jeweiligen Größe von D. 
Nach Kette II (vgl. Abb. 3) 


M | M 
AgCl nKCl | innen | außen | innen | außen |nKCl | AscCl 


addieren sich die beiden gleichgerichteten Membranpotentiale (>), von 
denen ein D-Potential (>) in Abzug kommt. 


Der Regressionskoeffizient b betrug bei 10 Versuchen 0,309. 


) 


w) 


M M 
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+ 
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Abb. 3 


Zu gleichen Ergebnissen führte die nächste Anordnung der Kette III 
(s. Abb. 4) 
M f (> - 
AgCl |nKC1 | innen | außen | innen | außen (—) |nKCl | AgCl 


my: -—— —- 


bei der sich die entstehenden D-Potentiale (->) aufheben, so daß das Re- 
sultat dieser Messungen dem Demarkationspotential (>) des jeweiligen 
Präparates entsprach. Die mittlere quadratische Abweichung betrug bei 
7 Versuchen 2,48 mV von dem erwarteten Wert, entsprechend 4,6 ”/o. 
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Wie bisher wurde auch in Kette IV (s. Abb. 5) 


M | 
AgCl |nKCl | — innen | außen | innen | nKCl | AgCl 


N 


die nahezu konstante Beziehung zwischen V und D nachgewiesen. Die Be- 
rechnung des Regressionskoeffizienten für 10 Versuche ergab b = 0,319. 


69) 
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Abb. 4 Abb. 5 


IRB Brersipenerehninag 


Erstaunlich wirkt bei Betrachtung der Ergebnisse die Konstanz des 
Einflusses der Membran auf die Höhe des Verletzungspotentiales. Die un- 
erregte Membran kann also in ihrem Aufbau keine auffallenden Ver- 
schiedenheiten aufweisen. Voraussetzung war allerdings ein schonendst 
behandelter, auf keinen Fall durch die verschiedenen Manipulationen er- 
regter Muskel. 

In gleicher Weise fällt die recht erhebliche Größe der nach Umgehung 
der Membran verbleibenden Restspannung auf. Der Mittelwert für D 
beträgt in unseren Versuchen 15,25 mV bei einem durchschnittlichen Ver- 
letzungspotential von 49,6 mV. Wie die Abb.2 zeigt, liegen aber die D- 
Werte für Demarkationspotentiale um 60 mV analog der oben angegebe- 
nen Relation bei 20 mV. 

Um solche hohen Spannungen nach Entfernung der Membran zu er- 
klären, genügt weder die Vorstellung eines chemischen Diffusionspoten- 
tiales (Michaelis) für sich allein, noch die eines einfachen Donnanpoten- 
tiales mit indiffusiblem Eiweißanion. Nach Ausschaltung der Zellwände 
müßte entsprechend einer Theorie der geladenen Porenmembran, wie sie 
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von Michaelis und späteren Autoren vertreten wird, ein einfaches che- 
misches Diffusionspotential entstehen. Dieses dürfte nur Maximalwerte 
bis 5 mV nach Planck !! oder Henderson ® aufweisen. Einfache Donnan- 
systeme dagegen bringen nur Werte bis 10 mV unter den biologischen 
Verhältnissen hervor (Netter !!). 

Viel wahrscheinlicher ist das Schema von Conway und Boyle? u.t, nach 
dem die Höhe des Verletzungspotentiales bei intakter Membran abhän- 
gig ist von der ungleichen Verteilung von KCl zu beiden Seiten der 
Membran. 

Kt .- Cr = Ro Cl 


Diese Verteilung kommt durch die Anwesenheit von indiffusiblen Phos- 
phationen im Innern und indiffusiblen Natriumionen in den perizellulären 
Räumen zustande, solange die Membran unzerstört und in Ruhe ist. Es 
besteht also die Beziehung: 


156 Sl Aal . ar 
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wie auch Küsel und Netter eindeutig experimentell beweisen konnten. 

Wenn die Membran, wie in unseren Versuchen, fehlt, so werden die 
Natriumionen diffusibel, während die Phosphationen zum größten Teil 
strukturfixiert bleiben. Für den gemessenen Wert gilt dann der Ansatz: 


ee Nat RT ee REN „de 
=> RS ıLneor ee 


n — 
0, 3 38 Na.r 100 1 


Es ist also von den zwei verschiedenen Donnangleichgewichten das durch 
indiffusible Natriumionen bedingte aufgehoben. Wir registrierten in un- 
seren Versuchen das übrigbleibende Donnanpotential der nach dem Ein- 
griff noch großteils strukturfixierten Phosphat- und Eiweißanionen. Eine 
geladene Porenmembran als Trennfläche, die nur die Anionenbeweglich- 
keiten erheblich verringern kann, erklärt unsere Meßergebnisse nicht. 
Der Wegfall der Membran, die das zweite Donnangleichgewicht unwirk- 
sam werden läßt, setzt also den Potentialwert um die Differenz V—D 
herab. D 

Da der Quotient V eine so auffällige Konstanz zeigte, muß angenommen 


werden, daß der mechanische Eingriff am Muskel zur Bestimmung von 
D Fehler schafft (freiwerdende Phosphationen, chemische Diffusionspoten- 
tiale), die sich immer im gleichen Verhältnis zum Gesamtpotential be- 
wegen. 


Zusammenfassung 


Das Verletzungspotential (V) des Musc. sartorius (Esculenten) wird in Be- 
ziehung gesetzt zu einem Potential (D), das nach Umgehung der physiologischen 


| D 
Trennflächen gemessen werden kann. Der Quotient der beiden Potentiale v 
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liegt annähernd konstant bei dem Wert 0,31. Die Größe D ist nur zu erklären, 
wenn das Vorliegen eines Donnansystems angenommen wird. Die Differenz 
V — D deutet auf das Hinzukommen eines zweiten Donnansystems bei Zwi- 
schenschaltung einer Membran. 


Summary 


The potential of injury (V) of the sartorius muscle is brought into relation 
to a potential (D) which can be measured after avoidance of the physiological 


D 5 
surfaces of separation. The quotient of the two potentials v is approximately 


constant and lies at a value of 0,31. D can only be explained if we assume the 
existence of a Donnan’s equilibrium. The difference V — D indicates the exist- 
ence of an additional Donnan equilibrium upon interposition of a membrane. 


Resume 


Le potentiel de lesion (V) du muscle couturier est mis en relation avec un 
potentiel (D) qui peut &tre mösur& en @ludant les surfaces de separation physio- 


: : k D S : 
logiques. Le quotient des deux potentiels v est a peu pres constant et se trouve 


pres de la valeur 0,31. D peut seulement &tre expliqu& en supposant l’existence 
d’un systeme de Donnan. La difference V — D indique l’existence supplemen- 
taire d’un second systeme de Donnan lors de l’interposition d’une membrane. 
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am lebenden Tier * 
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Mit 14 Abbildungen 


Eingegangen am 14. März 1953 


1. Vorbemerkungen 


Seit der grundlegenden Entwicklung der Windkesseltheorie durch 
O. Frank ” wurde auf den verschiedensten Wegen versucht, die Größe der 
arteriellen Windkesselelastizität zu bestimmen, die einerseits von Wich- 
tigkeit für die Hämodynamik unter normalen und pathologischen Be- 
dingungen ist und andererseits als Bestandteil der Formeln zur Ermitt- 
lung des Schlagvolumens aus physikalischen Daten des Kreislaufs eine 
Rolle spielt. Die letztgenannte Bedeutung stand sogar oft im Vordergrund 
des Interesses. Der von Frank ’,8 eingeführte Elastizitätskoeffizient E’ 
des Windkessels stellt als 


(1) E' —= dp/dV = A p/4V 


eine Differentialbeziehung zwischen Druck p und Volumen V dar. Ranke ?® 
schlug vor, E’ als „Volumelastizität“ zu bezeichnen. Den reziproken Wert 
nannte v. Recklinghausen ?! die „Weitbarkeit“; diese Bezeichnung ent- 
spricht dem Begriff der Kapazität von Kondensatoren elektrischer Ana- 
logieschaltungen, deren Nützlichkeit für die Veranschaulichung und Be- 
rechnung hämodynamischer Vorgänge Landes!’ gezeigt hat. 


Es ist darauf hinzuweisen, daß E’ gemäß Gl. (1) nur den Quotienten aus einem 
Druckzuwachs und einem Volumzuwachs darstellt, dagegen unmittelbar nichts 
über das Verhältnis p/V eines vorhandenen Drucks p zum gesamten, unter die- 
sem Druck gespeicherten Blutvolumen V aussagt. Denn die Beziehung zwischen 
Druck und Volumen ist beim Arteriensystem nicht linear und außerdem ab- 
hängig von der Dehnungsgeschwindigkeit, dem Kontraktionszustand der glatten 


* Herrn Prof. Dr. Richard Wagner zum 60. Geburtstag gewidmet. 
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Gefäßmuskulatur und anderen Variablen. In der Literatur anzutreffende Ver- 
suche, unmittelbar aus der Größe von E’ Aussagen über die Füllung des Ar- 
teriensystems oder den Spannungszustand der Arterienwände abzuleiten, be- 
ruhen auf einem Mißverständnis. 

Bei den elektrischen Analogieschaltungen sind die Verhältnisse leichter zu 
überblicken, da für die Kondensatoren der Quotient Ladung/Spannung konstant 
und in den vorkommenden Bereichen frequenzunabhängig ist. 

Die einfachen mechanischen Windkesselmodelle (Frank '; Broemser u. Ranke °) 
bestehen aus einem Behälter mit elastischen Wänden oder einem Luftpolster. 
Die Ausführungsart des Modells und die Form seiner Druck-Volum-Kurve ist 
erst an zweiter Stelle von Bedeutung. Entscheidend ist vielmehr, daß sich die 
Druckschwankungen in allen Teilen des Modell-Windkessels so gleichzeitig ab- 
spielen, als ob dieser räumlich unausgedehnt („punktförmig“) wäre. 

Soll E’ am Arteriensystem in vivo bestimmt werden, so machen sich 
Schwierigkeiten bemerkbar, die nicht nur methodischer, sondern auch 
grundsätzlicher Art sind und vor allem damit zusammenhängen, daß die 
Verteilung eines eingepumpten Volumzuwachses AV auf das ganze System 
nicht momentan erfolgt, sondern eine von der Geschwindigkeit, den Re- 
flexionen und der Dämpfung der Pulswelle abhängige endliche Zeit be- 
nötigt. Der systolische Blutauswurf des Herzens erfolgt so rasch, daß 
während eines wesentlichen Teils der Austreibungszeit die Pulswelle bei 
weitem nicht alle Arterien erreicht hat. Das jeweils ausgeworfene Vo- 
lumen wird daher zunächst nur in einem ständig an Ausdehnung zuneh- 
menden Teil des Arteriensystems gespeichert, dem ein höherer E’-Wert 
als dem ganzen System zukommt. Die „wirksame“ Volumelastizität wäh- 
rend der Systole kann somit als eine Funktion der Zeit aufgefaßt werden 
(Wetterer ?°), wodurch sich die eigenartige Form der systolischen Druck- 
kurve erklären läßt, die aus den Gesetzmäßigkeiten des einfachen Wind- 
kesselmodells allein nicht hergeleitet werden kann. — Am Ende der 
Systole hat die Front der Pulswelle fast immer alle Arterien mindestens 
einmal durchlaufen. Aber noch während der Diastole machen sich mei- 
stens reflektierte recht- oder rückläufige Wellen bemerkbar *. Wenn man 
von diesen auf den eigentlichen diastolischen Druckabfall, die „Kurve des 
reinen Ausfließens“ (v. Recklinghausen), aufgesetzten und lokal verschie- 
denen Druckschwankungen absieht, ist das Arteriensystem in der Dia- 
stole vom einfachen Windkesselmodell durchaus nicht so verschieden wie 
in der Systole. Eine Reihe von quantitativen Aussagen der einfachen Wind- 
kesseltheorie, soweit sie die Diastole betreffen, darf daher sicherlich auf 
das Arteriensystem angewandt werden, was allerdings für den Einzelfall 
gesondert zu prüfen ist. Man vergleiche hierzu die Ausführungen von 
Deppe°. 

Es ist angesichts dieser komplizierten Verhältnisse verständlich, daß 
die einzelnen Autoren zur Bestimmung der arteriellen Windkesselelasti- 
zität unterschiedliche Wege einschlugen. Auf der einen Seite (Frank 8, 
Wezler u. Böger ??) herrschte das Bestreben, die einfachen, am Modell ge- 
wonnenen Vorstellungen so weitgehend wie möglich beizubehalten und 


* Bezüglich der Ausbildung stehender Wellen vgl. Frank ®, Wezler u. Böger °°, 
Hamilton u. Dow '!, Kapal, Martini u. Wetterer '5, 
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das Arteriensystem auch während der Systole annäherungsweise als ein- 
heitlichen Windkessel zu behandeln, während auf der anderen Seite 
(Broemser u. Ranke?) die Druckausbreitung in Form einer Schlauchwelle 
als Grundlage der Überlegungen diente. Daß die Vertreter beider Auf- 
fassungen Vereinfachungen nicht vermeiden konnten, hat Ranke 0 aus- 
einandergesetzt und die verschiedenen Betrachtungsweisen gegeneinander 
abgewogen. Schon Frank ® hatte die Schwierigkeiten einer Vereinigung 
der Windkessel- mit der Wellentheorie hervorgehoben. Broemser * be- 
zeichnete es als notwendig, das vereinfachte Modell vom natürlichen 
Kreislauf begrifflich stets zu unterscheiden und die Modellvorstellungen 
so lange und in solcher Richtung zu verändern, bis sich „eine theoretisch 
und experimentell durchschaubare Konstruktion möglichst kreislaufähn- 
lich verhält“. In ähnlicher Weise sprach sich Wezler ?® aus. 


Für die in praktischer Hinsicht wichtige Bestimmung des systolischen Spei- 
chervolumens haben Frank® sowie Wezler u. Böger°® den Quotienten Blut- 
druckamplitute/E’ gewählt und E’ aus Meßgrößen des Arteriensystems errech- 
net. Der Unterschied zwischen ihren beiden E’-Bestimmungsarten besteht be- 
kanntlich darin, daß von Frank eine halbe, von Wezler u. Böger eine viertel 
Wellenlänge der stehenden Welle im System vorausgesetzt wurde, so daß sich 
E’ nach Wezler u. Böger doppelt so groß ergibt wie nach Frank. (Vgl. hierzu 
Hamilton u. Dow!; Schmitt‘; Kapal, Martini u. Wetterer '® und unsere Er- 
wägungen in Abschnitt 4). 

Broemser u. Ranke benutzten für ihre Bestimmungsart des Speichervolumens 
nicht nur Daten des Arteriensystems, sondern auch die Systolendauer, also 
eine der Herztätigkeit zugehörige Größe. Ihre Betrachtungsweise darf viel- 
leicht als „dynamisch“ bezeichnet werden. Die Gedankengänge wurden in der 
Arbeit von Wetterer ?’ weiterverfolgt, in der auch dargelegt wurde, daß der 
systolische Maximaldruck in theoretischer Hinsicht weder ein Maß für die 
maximale noch für die endsystolische Speicherung ist, wenn auch die prak- 
tische Bedeutung der Blutdruckamplitude außer Zweifel steht. Auf Grund die- 
ser und anderer Überlegungen haben Wetterer?’ sowie Wetterer u. Deppe'" 
unter Mcdifikation der Formel von Broemser u. Ranke eine Bestimmungsart 
des endsystolischen Speichervolumens angegeben, in der die maximale Blut- 
druckamplitude durch die endsystolische (= diastolische) Amplitude ersetzt ist. 
Die Speicherelastizität wurde gemäß Broemser u. Ranke errechnet *. 

Schon längere Zeit vorher hatten, ebenfalls in Anlehnung an die Formel von 
Broemser u. Ranke, aber unter weitergehender Berücksichtigung peripherer 
Arterien, Bazett, Cotton, La Place u. Scott” eine Kalkulation des Speicher- und 
Schlagvolumens unter Ruhebedingungen angegeben. 

Alle bisher genannten Autoren, gleichgültig ob sie das Arteriensystem mehr 
als einheitlichen Windkessel auffaßten oder die Druckausbreitung in Form 
einer Welle berücksichtigten, bedienten sich zur Elastizitätsbestimmung einer 
wichtigen, von Frank aus der Wellenlehre abgeleiteten Beziehung, wonach der 
Volumelastizitätsmodul (= Elastizitätskoeffizient der Volumeinheit) dem Qua- 
drat der Pulswellengeschwindigkeit proportional ist. Einen anderen Weg gingen 
Hamilton u. Remington '°, indem sie unter Verzicht auf diese Berechnung alle 
Teile des Arteriensystems getöteter Hunde durch Dehnung auf ihre Volumelasti- 
zität einzeln untersuchten. Entsprechende Daten für die Aorta des Menschen 
veröffentlichten Remington, Noback, Hamilton u. Gold’. Unter Benutzung dieser 
Werte und unter ausdrücklicher Berücksichtigung der unterschiedlichen Druck- 
verteilung im Arteriensystem während und am Ende der Systole wurde von 
den Autoren das Speichervolumen am lebenden Individuum berechnet und die 


_* Vgl. hierzu Wezler u. Thauer ?* sowie Wetterer u. Deppe'’". 


26 E. Wetterer und H. Pieper 


Pulswellengeschwindigkeit nur zu dem Zweck herangezogen, um die seit Be- 
sinn der Systole zurückgelegte Entfernung der einzelnen Teile der Druckwelle 
vom Herzen kalkulieren zu können. Vereinfachungen konnten auch hierbei 
nicht vermieden werden. Auf die Berechnung des Schlagvolumens durch Hamil- 
ton u. Mitarb. soll hier nicht eingegangen werden. 

Aus diesem Überblick geht hervor, daß eine unmittelbare experimen- 
telle Bestimmung der gesamten arteriellen Windkessel- 
elastizitätamlebendenOrganismus bisher nicht vorgenom- 
men wurde, obwohl deren Kenntnis zweifellos von großer theoretischer 
und praktischer Bedeutung ist. Wir verstehen hier unter Gesamtelastizität 
E’„ denjenigen E’-Wert, der sich aus der Parallelschaltung aller zum 
arteriellen Windkessel gehörenden Gefäßabschnitte * mit den Einzelela- 
stizitäten E’,,E',.... En ergibt als 


1 
2 | s | men 
(2) Er u E | AR | DEN BE E',„ 


E’„würde also (im Gedankenexperiment) dadurch bestimmbar sein, daß 
unter Schließung des Aortenostiums und aller Abflußwege Volumände- 
rungen im Arteriensystem mittels einer geeichten Kolbenpumpe erzwun- 
gen und die auftretenden Druckänderungen gemessen würden. Die Volum- 
änderungen müßten so langsam vor sich gehen, daß praktisch keine Druck- 
differenzen zwischen verschiedenen Teilen des Arteriensystems aufträten. 
Unter Erfüllung dieser Bedingung könnte der zeitliche Ablauf der Volum- 
änderungen nach verschiedenen Arten erfolgen: 

1. Stufenweise, indem mehr oder weniger rasch ein Volumen AV ein- 
gepumpt bzw. herausgenommen und die Einstellung auf den neuen Druck 
abgewartet würde. EI, wäre der Quotient aus den Stufenunterschieden 
Ap und AV. 

2. Kontinuierlich, d.h. mit gleichförmiger Volumzu- und -abnahme von 
den niedrigsten bis zu den höchsten Druckwerten und wieder zurück. IR 
wäre hierbei der Steilheit des Druck-Volum-Diagramms zu entnehmen. 

3. Stufenweise, jedoch unter Aufsetzung periodischer, z. B. sinusförmi- 
ger kleiner Volumänderungen mit der Amplitude AV und dadurch her- 
vorgerufener kleiner Druckänderungen mit der Amplitude Ap, so daß 
E’yg = Ap/AV **. Die Frequenz der periodischen Volumänderungen müßte 
obiger Bedingung genügen. 

Die dritte Art kommt der physiologischen Beanspruchung des Arterien- 
systems am nächsten, das im allgemeinen pulsatorischen Volumschwan- 
kungen unterworfen ist, die auf eine bestimmte mittlere Füllung aufge- 
setzt sind, so daß sich pulsatorische Druckschwankungen um einen be- 
stimmten Mitteldruck ergeben, der sich seinerseits aus bekannten Grün- 
den ändern kann. Es ist damit zu rechnen, daß aus jeder der drei Deh- 


* In der elektrischen Analogieschaltung (Landes !’) entspräche die Summe 
aller Kapazitäten des Kettenleiters bzw. der Telegraphenleitung dem reziproken 
Wert von E’g. 

** Unter Berücksichtigung eines etwaigen Phasenwinkels. 
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nungsarten ein anderer Wert von E’, resultiert. Hierüber, über die Fre- 
quenzabhängigkeit und über die Dehnungsversuche anderer Autoren an 
toten und überlebenden Arterien, wird später zu diskutieren sein. 

Durch das beschriebene Gedankenexperiment, das selbstverständlich am 
lebenden Tier nicht durchführbar ist, sollte der Begriff der Gesamtelasti- 
zität näher erläutert werden. Es handelt sich nun darum, eine Methode 
zu finden, mit der sich E’, ohne Unterbrechung der Herztätigkeit unter 
normalen und künstlich veränderten Kreislaufbedingungen, insbesondere 
bei verschiedenen Höhen des mittleren Blutdrucks, bestimmen läßt. Wir 
haben drei Verfahren auf ihre Brauchbarkeit untersucht; hiervon hat sich 
eines bewährt. 


2. Überlegungen am Windkesselmodell 


Zum Verständnis unseres Vorgehens sei zunächst auf das einfache 
Windkesselmodell während der Diastole und einige mit ihm anzustellende 
Experimente eingegangen. Inwieweit das Arteriensystem dasselbe Ver- 
halten zeigt, wird nachher erörtert. 


Zu Beginn der Diastole ist im Windkesse]l das endsystolische oder anfangs- 
diastolische Volumen gespeichert, von dem sich der Teil AVp im Verlauf der 
Diastole durch den Strömungswiderstand W entleert. Besteht gemäß dem Poi- 
seuilleschen Gesetz eine lineare Beziehung zwischen dem Windkesseldruck p 
und der Abflußstromstärke iw und ist die Volumelastizität E’ des Windkessels 
konstant, so ist der diastolische Druckabfall exponentiell (Frank ” 1899; vgl. 
auch Gomez 1937): 


(3) pe os. ce Diw 


worin po — Druck am Anfang der Diastole (nicht identisch mit dem systoli- 
schen Maximaldruck!). Die Zeit t wird in (3) vom Beginn der Diastole an ge- 
rechnet. Nach der Zeit D (= Dauer der Diastole) ist der Druck auf den Wert 
pp abgesunken. Aus (3) folgt daher: 


Er Ir In Po 
(a en 


Abgesehen von Fällen mit besonders langer Diastole kann die Krümmung des 
Druckverlaufs im Bereich einer Diastole vernachlässigt und dieser mit guter 
Annäherung als geradlinig betrachtet werden (Wetterer ®’). Dies bedeutet 
auch, daß die Abflußstromstärke iy im Druckbereich zwischen p, und pn an- 
nähernd konstant ist. Definiert man hierfür W als den Quotienten aus dem 
diastolischen Mitteldruck (po 4 Pn)/2 und iw, so ergibt sich unter Abwandlung 
der Frankschen Gleichungen: 


DIDEERn) ur ee 2 (Po — PD) 
(5) AV„=D-iy = gem 4 = Dee) 
weil definitionsgemäß AVp = (Po — Pp)/E'. Man kann auch dadurch von (4) 


auf (5) gelangen, daß man in einer logarithmischen Reihe* x — (Po—Pp)/Pot Po) 


zn (+2) —.2 (++. +...) für Heel 


I a6 
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setzt und alle Glieder außer dem ersten vernachlässigt. Dazu besteht Berech- 
tigung, weil für die hier in Betracht kommenden Fälle schon das zweite Glied 
der Reihe meist nur wenige Prozente oder sogar unter 1°/, des ersten beträgt. 

Da der Ausdruck (po — Ppp)/D die Steilheit 2 des diastolischen Druckabfalls 
darstellt*, kann auch geschrieben werden: 


' s AV > 
(6) Eee um iy = er = 
W Po A PD D E 


Diese wenigen Bemerkungen genügen zum Verständnis einiger Experimente, 

die man mit einem pulsierend durchströmten Windkesselmodell anstellen kann. 
Schaltet man, ohne sonstige Veränderungen, dem Windkessel E' einen Zu- 

satzwindkessel E', parallel, so ist die resultierende Volumelastizität 


= EIER, 
n = E+E, —a I 


Hierdurch wird sich gemäß (6) statt der vorherigen Steilheit & eine kleinere 
Steilheit 2, des Druckabfalls ergeben: 


E' 5 .E 
> > = Dur 
p E' Bu 


Vorausgesetzt ist, daß sich iy nicht ändert. Es folgt: 


(7) E—= E, in in 
— 


Damit ist die Möglichkeit gegeben, eine unbekannte Elastizität E’ durch Paral- 
lelschalten einer bekannten E'p ohne Unterbrechung des Betriebs zu bestimmen. 
Hiernach sind aus (5) bzw. (6) auch W und iw zu ermitteln. 

Dasselbe kann man erreichen, wenn man während der Diastole, ohne 
E’ und W zu ändern, durch einen Nebenweg in den Windkessel Flüssig- 
keit strömen läßt, z. B. mit der konstanten erzwungenen Stromstärke 
i.. Ist i. <iw, so wird die Steilheit 2, des diastolischen Druckverlaufs 
weniger negativ, bei i,—= iw gleich Null und bei i. > iw sogar positiv 
werden, während bei negativen Werten von i. der diastolische Druck- 
abfall steiler wird. Aus (6) folgt: 

(8) 2, = E (iw—i.): 

Hat bei einer Serie von Pulsen für einige derselben (A) i. den Wert 
ti, für andere (B) den Wert i, und sucht man von A und B je einen 
Puls mit gleichem diastolischen Mitteldruck, also auch gleichem Wert 


von iw aus, so erhält man zwei Gleichungen mit den zwei Unbekannten 
E und iw: 


* Daß F und iw negative Größen sind, soll später bei der zahlenmäßigen 
Auswertung berücksichtigt werden. Y ergibt sich negativ, wenn man I = 
(pp — p,)/D schreibt. 
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(9) Z4u=E (wi, 
9) 25 =E (iw— is) 


Hieraus dürfen E undiw, da sie für (9) und (9) voraussetzungsgemäß 
dieselbe Größe haben, eliminiert werden, so daß sich ergibt: 


Se 
(10) N ee 
a lie, 
(1) ee I Zs iss 


5 y 
ae 


woraus dann sofort auch W bestimmbar ist. So lassen sich an einem un- 
bekannten Windkesselsystem während seiner pulsatorischen Durchströ- 
mung mit einem unbekannten Minutenvolumen durch eine zusätzliche 
aufgezwungene und bekannte Stromstärke sämtliche Konstanten sowie 
das Minutenvolumen ermitteln. Die genannten Werte ergeben sich am 
genauesten, wenn ?, und i,„ entgegengesetzte Vorzeichen haben, weil 
hierbei die Unterschiede zwischen NY, und N, am größten werden. Es ist 
nicht erforderlich, daß die Systolen- und Diastolendauern und die „Schlag- 
volumina“ der beiden zur Messung benutzten Pulse übereinstimmen. Die 
erzwungene Stromstärke kann auch während der Systolen weiterbestehen 
und braucht nicht konstant zu sein, sondern kann z.B. sinusförmig mit 
einer weit unterhalb der Pulsfrequenz gelegenen Frequenz verlaufen. Die 
einzige einzuhaltende Bedingung ist, daß die diastolischen Mitteldrucke 
und somit die diastolischen Abflußstromstärken der beiden Pulse jeweils 
übereinstimmen. Von diesem Verfahren wird noch eingehend die Rede 
sein. 


Andere Möglichkeiten zu Bestimmung von E’ und W können in Parallel- oder 
Serienschaltung eines Zusatzwiderstandes zum Strömungswiderstand W be- 
stehen. Selbstverständlich lassen sich E’ und W auch aus der pulsatorischen 
Eingangsstromstärke und dem Windkesseldruck errechnen. 

Herrscht am Eingang einer einfachen Windkesselanordnung, deren elektrische 
Analogieschaltung aus Kondensator mit Parallelwiderstand besteht (Landes '"), 
allein eine sinusförmige Stromstärke i = J ' sin ot, so zeigt der sinusförmige 
Windkesseldruck p eine Phasennacheilung gegenüber der Stromstärke: p = P 
sin (®@t— p). Seine Amplitude ist 


RN mit tge = oW/E. 
1 —+ tg? (07) 
Hieraus lassen sich E’ und W getrennt ermitteln: 
oP | FarE "2 5 
Er V: _— und w- | 1+tgo. 
(12) 7 ie FE Y 8 


Die Eingangs-Volumkurve stellt das Integral der Eingangs-Stromstärkekurve 
dar und hat daher gegen diese eine Nacheilung um 90 °. Der Windkesseldruck 
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eilt also der Eingangs-Volumkurve um ö = 90° — p voraus. Das Speicher- 
volumen im Windkessel ist mit dem Windkesseldruck und der Abflußstrom- 
stärke in gleicher Phase. 

Durchströmt man das Modell pulsierend vom „Herzen“ aus und läßt außer- 
dem durch einen Nebenweg die eben beschriebene sinusförmige Stromstärke 
mittels einer Pumpe einwirken, deren Frequenz wesentlich geringer als die 
Pulsfrequenz ist, dann führt der Windkesseldruck langsame Schwankungen im 
Rhythmus der Pumpe aus, auf die die Pulse aufgesetzt sind. Die Gl. (12) ist 
hierbei nur anwendbar, wenn die Tätigkeit des „Herzens“ und insbesondere 
dessen Schlagvolumen sich trotz des im Pumpenrhythmus schwankenden Wind- 
kesseldrucks nicht ändert, das „Herz“ also wie eine Stromquelle mit vergleichs- 
weise sehr hohem innerem Widerstand wirkt. 


3. Anwendung am Arteriensystem und Prinzip unseres Verfahrens 


Zunächst versuchten wir, den zuletzt beschriebenen Vorgang am Ar- 
teriensystem narkotisierter Hunde zur Bestimmung von E’, nach Gl. (12) 
zu benutzen. Eine geeichte Kolbenpumpe wurde durch die Carotis in Ver- 
bindung mit der Aorta gebracht und erzeugte sinusförmige Volumver- 
schiebungen mit einer Frequenz zwischen 0,15 und 0,35 Hz und einer 
Amplitude (= halber Pumpenhub) zwischen 5 und 15 cm?. Der arterielle 
Druck zeigte erwartungsgemäß Schwankungen derselben Frequenz mit 
einer Phasenvoreilung gegenüber dem Volumen (Abb. 2—4). Auf diese 
langsamen Schwankungen waren die einzelnen durch das Herz erzeugten 
Pulsationen aufgesetzt. Die Amplitude und Phase der langsamen Druck- 
schwankungen wurde nach verschiedenen Methoden (u.a. Fourier-Ana- 
lyse) gemessen, die alle nahezu dieselben Werte lieferten. Jedoch ergaben 
sich E’ und besonders W, nach Gl. (12) errechnet, so niedrig, daß auf eine 
grundsätzliche Fehlerquelle zu schließen war. Diese bestand, wie sich an 
Hand der registrierten Druckkurven feststellen ließ, in einer Rückwir- 
kung der künstlich erzeugten arteriellen Druckschwankungen auf das 
Herz, dessen Schlagvolumina bei Erhöhung des Gegendrucks etwas ab- 
nahmen und bei Verminderung desselben wieder zunahmen. Gl. (12) ist 
also am natürlichen Kreislauf nicht anwendbar, es sei denn, daß das Herz 
durch eine Pumpe ersetzt wird, die unabhängig vom jeweiligen Gegen- 
druck arbeitet. 

Aus diesem Mißerfolg ergab sich, daß für die Bestimmung von Ei, nur 
eine Methode in Betracht kam, in der allein der diastolische Druck- 
verlauf benutzt wird, da während der Diastole das Arteriensystem vom 
Herzen abgeschlossen ist. Für diesen Zweck stand die Gleichung 


(10) EB AB 


in —ip 


zur Verfügung. Die mit dem soeben mitgeteilten Pumpenverfahren er- 
haltenen arteriellen Druckkurven konnten hierzu verwendet werden und 
waren nur entsprechend auszuwerten. Daher wurden aus jeder Registrie- 
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rung verschiedene Pulspaare, bestehend aus je zwei Pulsen A und B, aus- 
gewählt. Für A und B, von denen der eine auf dem aufsteigenden, der 
andere auf dem absteigenden Teil eines Pumpenzyklus lag, galt gemäß 
den Ableitungsgrundsätzen von Gl. (10) die Bedingung eines möglichst 
übereinstimmenden diastolischen Mitteldrucks. Nach Messung der dia- 
stolischen Steilheiten N, und &, sowie der mittleren Pumpenstromstärken 
iı und i, während der beiden Diastolen (s. Abschnitt 4) ergab sich Er 
aus Gl. (10) für jedes Pulspaar. Nach diesem Prinzip, das nicht nur n 
plausiblen Ergebnissen führt, sondern vor allem auch einer theoretischen 
und experimentellen Kritik (Abschnitt 5) standhält, sind unsere sämt- 
lichen, hier mitgeteilten E’,-Werte gewonnen. 


Der weiterhin noch unternommene Versuch, E’, ohne Pumpe, jedoch durch 
Anfügen eines Luftbehälters von 500 bis 2000 cm? Inhalt an die Aorta nach 
Gl. (7) zu bestimmen, schlug fehl. Mit dem Zusatzwindkessel ergab sich zwar 
eine kleinere Steilheit des diastolischen Druckabfalls (bei fast ungeändertem 
systolischem Druckverlauf), doch war die Steilheitsverminderung nur verhält- 
nismäßig gering. Die nach Gl. (7) errechneten E’-Werte erwiesen sich daher als 
so niedrig, daß sie außerhalb jeder Diskussion standen. Man könnte wohl zu 
besseren Resultaten kommen, wenn man die Verbindungsleitung zum Zusatz- 
windkessel wesentlich kürzer und weiter hielte als in unseren Versuchen. Dies 
dürfte aber eine sehr eingreifende Operation erfordern, wodurch der Wert der 
Methode in Frage gestellt ist. — Nach Abschluß dieser Versuche erschien eine 
Veröffentlichung von Whittleshey °®, der zu anderen Zwecken (Nachahmung der 
hämodynamischen Wirkung eines Aneurysmas) an die Aorta descendens einen 
Luftbehälter angeschlossen hatte und aus dessen Druckregistrierungen man zu 
demselben Schluß gelangt wie aus unseren zuletzt genannten Versuchen. 


4. Methodik 


Die Versuche wurden an Hunden von 8,5 bis 30 kg Körpergewicht in Per- 
nocton-Narkose (50 mg/kg) oder Morphin (4-6 mg/kg) — Pernocton (40 mg/kg) 
— Narkose ausgeführt. Der arterielle Blutdruck wurde als Seitendruck im 
Aortenbogen mit der manometrischen Sonde nach Wetterer u. Pieper ’” regi- 
striert, die von der linken A. axillaris aus bis zum Ursprung der A. subclavia 
sin. aus der Aorta vorgeschoben war. In den meisten Versuchen wurde außer- 
dem der Femoralispuls mittels eines Frankschen Hebelsphygmographen mit 
Lufttransmission und Frankscher Kapsel aufgezeichnet, wobei wir zwecks Er- 
reichung einer großen Zeitkonstante Wert darauf legten, daß das pneumatische 
System so dicht wie möglich war. 

Zur Erzeugung der sinusförmigen Volumschwankungen diente die in Abb.1 
dargestellte Pumpe. Die von einem kräftigen Nebenschlußmotor über ein Vor- 
gelege und eine Schneckenuntersetzung in gleichmäßige Drehung versetzte 
Messingscheibe Sche trug ein in der Schwalbenschwanzführung Schw radial 
verstellbares und mit einer Schraube Schr fixierbares Kugellager KL für das 
Pleuel P T-förmigen Profils. In eine Längsbohrung am oberen Pleuelende war 
der Stahldraht D als biegsame Verbindung zum Kolben K eingelötet. Zylinder Z 
und Kolben stammten aus einer zerlegbaren Injektionsspritze „Vesalnorm“ von 
30 cm? Inhalt. Ihr aufgeschraubter Ansatz A, befand sich in dem dicht sitzenden 
Messingrohr R, das seinerseits einen Ansatz A, trug. Auf A, wurde ein Gummi- 
fingerling Gu aufgebunden, auf A, ein biegsamer Panzerschlauch PSchl gesteckt 
und mit Schelle fixiert. Das andere Ende des Schlauchs setzte sich in ein aus- 
wechselbares dünnwandiges Messingrohr MR fort. Die Pumpe war leicht zer- 
legbar und wurde vor Gebrauch im Raum zwischen dem Kolben und dem 
Gummifingerling mit entgastem destilliertem Wasser und jenseits des Gummis 
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mit Ringerlösung luftblasenfrei gefüllt. Der Gummi war als Diaphragma not- 
wendig, um das Blut, das sich im Tierversuch rasch gegen die Ringerlösung 
austauschte, am Eindringen in die Spritze zu verhindern, wo es zum Festkleben 
des Kolbens geführt hätte. Die Volumelastizität der Pumpe samt Zuleitungen be- 
trug über 3: 10? dyn/cm?. — Das Hubvolumen der Pumpe konnte zwischen 0 und 
nahezu 30 cm? variiert und der Größe des Versuchstieres angepaßt werden. Am 
günstigsten erwies es sich, die Zahl der cm? des Hubvolumens 1- bis 2mal so 
groß zu wählen wie die Zahl der kg des Tiergewichts. Das Pleuel P war 50 
lang, daß auch beim größten Hub eine praktisch vollkommene Sinusform der 
Kolbenbewegung gewährleistet war. — Zur Markierung der Kolbenstellungen 
in den Registrierungen wurden an der Pumpe zwei (in Abb. 1 nicht dargestellte) 
Kontakte angebracht, von denen der eine im oberen, der andere im unteren 
Kolbentotpunkt geschlossen war. Mittels einer Art Brückenschaltung wurde 
hierdurch eine Meßschleife so betätigt, daß sie die Tot- 
punkte durch einen Ausschlag nach oben bzw. unten 
anzeigte. — Das Metallrohr MR wurde in die möglichst 
tief am Hals eröffnete rechte Carotis eingeführt und 
bis in die Aorta ascendens vorgeschoben. Zur Verhin- 
derung der Blutgerinnung in der Pumpenzuleitung 
diente Heparin (5 mg/kg Vetrenpulver in Ringer gelöst 
1msva), 

Da die atmungsbedingten intrathorakalen Druck- 
schwankungen von Einfluß auf den Aortendruck und 
die Meßergebnisse gewesen wären, wurde der Thorax 
im 3. oder 4. linken Intercostalraum durch einen schma- 
len Spalt eröffnet und künstliche Atmung durchgeführt, 
die während der Registrierungen automatisch abge- 
schaltet wurde. So war es auch möglich, nach Einfüh- 
rung der manometrischen Sonde und der Pumpenkanüle 
deren Lage palpatorisch zu kontrollieren. 

Die Frequenz der Pumpe betrug 0,15 bis 0,35 Hz, 
meist 0,2 bis 0,3 Hz, die Geschwindigkeit des Registrier- 
papiers 5 bis 8 cm/sec. Jede Registrierung umfaßte 
mindestens 2 bis 3 vollständige Pumpenzyklen. Die 
Pumpe wurde jeweils schon 10 bis 20 Sekunden vor 
Beginn einer Registrierung in Betrieb gesetzt. 

In jedem Versuch wurde zunächst eine Registrierung 
Abb. 1. Schema der unter Ruhebedingungen, d.h. ohne zusätzliche 


Pumpe zur Erzeugung van ! “ ö 
mens ne Beeinflussung des Kreislaufs, vorgenommen. Dann folgte 


ger Volumschwankun- in einigen Fällen eine Registrierung unter Abklem- 

gen. Darstellung nicht 5 "der ' 1 

een mung beider Aa. femorales am Leistenband (zwecks 
klärung im Text. Feststellung des Anteils der Beinarterien an der Ge- 


samtelastizität) und sofort darauf wieder eine Regi- 
strierung nach Aufhebung der Abklemmung. 
Weiterhin wurden zur Erzeugung möglichst differenter Kreislaufzustände 
und Blutdruckhöhen Maßnahmen wie Erstickung, intravenöse Injektionen bzw. 
Dauerinfusionen von Adrenalin, Sympatol, Effortil, Pituigan, Hypophysin, Aze- 
tylcholin, Pendiomid-Dibromid (Ciba 9295), Atropin u.a. sowie doppelseitige 
Vaguskühlung oder Vagusdurchschneidung durchgeführt und jeweils eine oder 
mehrere Registrierungen vorgenommen. 
Die Abb. 2—4 zeigen stark verkleinerte Originalkurven. Es ist jeweils nur 
ein Pumpenzyklus zwischen zwei unteren Totpunkten wiedergegeben. 
Auswertung der Kurven: Zunächst wurden in jeder Registrierung mehrere 
(mindestens 5—10, meist 10—20) Paare von Pulsen ausgesucht, von denen je- 
weils der eine Puls (A) auf dem aufsteigenden, der andere Puls (B) auf dem 
absteigenden Teil eines Pumpenzyklus lag. Für A und B jedes Pulspaares mußte 
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außerdem der mittlere Druck während der Diastole möglichst derselbe sein. Im 
allgemeinen wurden nicht mehr als 20/,, aber keinesfalls mehr als 5 /, diasto- 
lischer Mitteldruckdifferenz zugelassen. Als Beginn der Diastole galt das In- 
zisurminimum. Der anfangsdiastolische Druck po ergab sich durch Verlängerung 
der diastolischen Druckkurve nach rückwärts als deren Schnittpunkt mit der 
im Inzisurminimum errichteten Senkrechten. Der enddiastolische Druck PD 
wurde im tiefsten Punkt vor Beginn des nächsten Pulses oder dessen Vor- 
schwingung (falls vorhanden) festgelegt. Die zeitliche Differenz zwischen p 
und pp entsprach der tatsächlichen oder der um die Dauer der Veen 
verkürzten Diastole (D). Die Steilheit ergab sich als negativer Wert: N — 
(pp — Ppo)/D. Im Gegensatz zu dem Vorgehen von Wetterer u. Deppe°! war es 
hier nicht nötig, den Einfluß reflektierter Wellen auf den diastolischen Druck- 
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Abp.2. Aufnahme unter Ruhebedingungen. Pumpenfrequenz = 0,22 Hz. 

Zeitmarken 1 sec (senkrechte Striche). Ganz unten: Abszissenlinie mit 

Markierung der Kolbentotpunkte. Mitte: Femoralispuls. Oben: Druck 
im Aortenbogen. 


Abb.3. Hoher Druck während Adrenalin-Infusion nach Atropinisierung. 

Pumpenfrequenz = 0,21 Hz. Unten: Femoralispuls. Oben: Druck im Aor- 

tenbogen. Die Abszissenlinie mit den Totpunktmarken ist hier und in 
Abb.4 zur Platzersparnis weggelassen. 


Abb.4. Sehr niederer Druck durch Pendiomid-Dibromid. Pumpenfre- 
quenz = 0,17 Hz. Unten: Druck im Aortenbogen. Oben: Femoralispuls 
(letzterer wegen der entspannten Arterie unvollkommen registriert). 


verlauf graphisch zu eliminieren, da es in Gl. (10) nicht auf den absoluten Wert 
von 2, sondern nur auf die Differenz (2A — !B) ankam, die unter der gege- 
benen Voraussetzung gleichen Kreislaufzustandes und gleicher mittlerer Druck- 
höhe durch aufgesetzte Wellen nicht beeinflußt wird, falls die beiden Diastolen 
ungefähr gleich lang sind. — Weiterhin wurden die Inzisurminima und die 
Endpunkte von D bezüglich ihrer Winkelwerte im Pumpenzyklus festgelegt, 
wobei der obere Totpunkt dem Winkel 90° und der untere Totpunkt 270° 
entsprach. Wird der Winkelwert des Inzisurminimums mit «a, derjenige des 
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Endpunktes von D mit £ und die Volumamplitude (= halber Pumpenhub H) 
mit H/2 bezeichnet, so ist die mittlere Pumpenstromstärke i während der Zeit D: 


Sn een 
2 D 


Bezüglich der Vorzeichen war zu beachten, daß sich i zwischen 270° und 90 ° 
positiv und die Steilheit des diastolischen Druckabfalls weniger negativ oder 
sogar positiv (s. u.), zwischen 90 ° und 270° jedoch i negativ und die Steilheit 
stärker negativ ergab. E’, mußte sich also stets als positiv errechnen, wobei 
im Nenner von Gl. (10) die Stromstärken wegen ihrer entgegengesetzten Vor- 
zeichen immer zu addieren waren. Die Messungen an den Kurven erfolgten mit 
Hilfe einer auf einem Meßtisch verschieblichen Millimeternetz-Platte. — Am 
Pulspaar A und B, das aus derselben Registrierung stammt wie Abb.2 und in 
Abb.5 in Originalgröße dargestellt und mit Beschriftung versehen ist, sei ein 
Zahlenbeispiel durchgeführt: 


(151—169) 


a Senn 10° = — 117 » 10° dyn/cem? » sec 
. _ 44-178) , | 
NS 102 2092210 dynemzsee 
H 14 3 
> cm 
e sin (— 30,8%) — sin (— 43,4°) ’ 
u 1ar. = 0152 = + 15,9 cm?/sec 
h sin 142,3° — sin 128,2° 
ip= 1a: 0172 = — 14,2 cm?/sec 
ee TE Re ’ 
so Ted, 10.223.062 0 2dyn/em> 


--p=142 
0.172 | 
ee N sec. 5 2 
a 2 0.1282 2142.3 


Abb. 5. Zur Erläuterung der Kurvenauswertung (s. Text). 

A = „aufsteigender“, B = „absteigender“ Puls. Die Drucke 

p sind in 10° dyn/cm? angegeben. Maßstab: Originalgröße 
der registrierten Kurven. 


Der periphere Abstrom Konnte bei sehr niederem Blutdruck oder, wenn der 
periphere Widerstand stark vergrößert war, auch bei hohem Druck kleiner sein 
als die Pumpenstromstärke. Daher mußte in solchen Fällen bei positiver Pum- 
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penstromstärke der Druck während der Diastole ansteigen, und NY war dann 
als positiv in Rechnung zu stellen (vgl. einige Pulse in Abb.4). — War der 
mittlere Blutdruck durch sympathikuswirksame Mittel (bei erhaltener Vagus- 
funktion) erhöht, so konnte es infolge eines durch die erzwungenen Druck- 
schwankungen ausgelösten und nachhinkenden pressorezeptorischen Reflexes 
im absteigenden Teil der Pumpenzyklen zu stark verlängerten Diastolen kom- 
men (vgl. Anschütz u. Schroeder! bezügl. Einfluß des vegetativen Nerven- 
systems auf den Carotissinusreflex). In solchen Fällen wurden aus den ver- 
längerten diastolischen Kurvenstücken Teile so herausgegriffen, daß sie hin- 
sichtlich des Mitteldrucks mit Diastolen von Pulsen des aufsteigenden Teils 
übereinstimmten. Bisweilen waren aber auch unter diesen Bedingungen die ab- 
steigenden Pulse durch Irregularitäten und Extrasystolen so gestört, daß keine 
Messungen möglich waren. — Bei extrem niederem Blutdruck bestand die Mös- 
lichkeit, daß bei zurückgehendem Pumpenkolben während der Diastolen Blut 
aus dem linken Ventrikel angesaugt wurde. Kurven, in denen sich Anzeichen 
hierfür fanden, wurden nicht verwertet. 

Im allgemeinen konnten, wie erwähnt, aus jeder Registrierung 10 bis 20 Puls- 
paare ausgewählt und ebensoviele Einzelwerte von E’, bestimmt werden, aus 
denen das arithmetische Mittel gebildet und zum Durchschnittswert der diasto- 
lischen Mitteldrucke der verschiedenen Pulspaare in Beziehung gesetzt wurde. 
Bezügl. der Streuung um den Mittelwert vgl. Abschnitt 5. Außerdem war es 
möglich, E’, in Abhängigkeit vom Druck auch innerhalb der einzelnen Regi- 
strierungen zu untersuchen. 

Im ganzen wurden 14 Versuche durchgeführt, von denen 10 gelangen. Die 
Gründe für das Mißlingen von 3 Versuchen waren technische Störungen (Fest- 
kleben des Kolbens und Bruch des Zylinders wegen Fehlens des Gummidia- 
phragmas in der Pumpe; Abreißen der Carotis, weil das Pumpenrohr zu weit 
oben eingeführt wurde). In 1 Versuch trat der Tod des Tieres aus ungeklärter 
Ursache ein, bevor mit den Registrierungen begonnen wurde. 


5. Kritik des Verfahrens 

Es ist zu prüfen, ob die Ableitungsgrundsätze von Gl. (10) auch für das 
Arteriensystem und dessen räumlich ausgedehnten Windkessel Geltung 
haben. Hierzu sind folgende Fragen zu beantworten: 

1. Trifft die Annahme eines linearen diastolischen Druckabfalls auch 
für das Arteriensystem mit hinreichender Annäherung zu? 

2. Ist die Steilheit der diastolischen Druckkurve in der herznahen Aorta 
repräsentativ für das ganze System? Darf, wenn dies nicht beweisbar 
sein sollte, Gl. (10) trotzdem angewandt werden? 

3. Werden mit der beschriebenen Pumpe alle Arterien den erzwunge- 
nen Druckschwankungen in übereinstimmender Weise unterworfen? 

4. Ist die Voraussetzung gleichen peripheren Abstroms und gleicher 
Wanddehnbarkeit für die beiden Diastolen jedes der zur Messung be- 
nutzten Pulspaare mit genügender Annäherung erfüllt? 

5. Welchen Einfluß hat die Geschwindigkeit bzw. Frequenz der erzwun- 
genen Volumschwankungen auf das Resultat? 

6. Gibt es experimentelle Kriterien zur Prüfung der Zuverläs- 
sigkeit des Verfahrens? 

Zusätzlich kann noch folgende Frage gestellt werden: 

7. Darf, wenn die Berechnung von E, nach Gl. (10) gestattet ist, auch 
Gl. (11) zur Bestimmung des Minutenvolumens und des Strömungswider- 
standes verwendet werden? 
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Zu Frage 1: Der „ideale“, d.h. durch aufgesetzte Wellen nicht veränderte 
herznahe Druckverlauf ist im Bereich normaler oder mäßig verlängerter Dia- 
stolen so weitgehend linear, daß seine Untersuchung allein wohl kaum die Ver- 
mutung nahelegen würde, daß er einen Ausschnitt aus einer gekrümmten Kurve 
darstellt (Wetterer ?’, Wetterer u. Deppe°'). In Übereinstimmung hiermit be- 
trachten es Hamilton u. Mitarb.” offenbar als selbstverständlich (vgl. deren 
Abb.1), daß eine durch die aufgesetzten diastolischen Wellen hindurchgelegte 
Gerade den „idealen“ Druckabfall mit guter Annäherung repräsentiert. Schließ- 
lich zeigen alle Registrierungen des Aortendrucks, die am Ort des Druckknotens 
der stehenden Welle !!, 26, 15 16 gewonnen sind, den ungestörten diastolischen 
Druckabfall als Gerade (z.B. Hamilton u. Dow!!, Abb.1, sowie Ellis, Gauer u. 
Wood‘, Abb.4, mittl. Teil, 4. u. 5. Puls von links). Dagegen weist die erste 
Hälfte der Diastole herzwärts vom Druckknoten meist einen Berg und distal 
vom Druckknoten ein Tal auf. Durch diese akzessorischen Einflüsse wird eine 
Kurvenkrümmung hervorgerufen, die bisweilen irrtümlich als Kennzeichen des 
eigentlichen Druckverlaufs angesehen wird. Erst bei stark verlängerter Diastole 
ist dessen zur Abszisse konvexe Kurvenform deutlich, was aber für das vor- 
liegende Verfahren belanglos ist, da auch in solchen Fällen nur kurze Stücke 
zur Auswertung gelangten. 

Zu Frage 2: Umfangreiche theoretische und experimentelle Untersuchungen 
wären zur genauen Beantwortung des ersten Teils der Frage notwendig. Gleich- 
zeitig an verschiedenen Stellen der Aorta registrierte Druckkurven, wie sie von 
Hamilton u. Dow! und neuerdings von Laszt u. Müller !% veröffentlicht wur- 
den, lassen im allgemeinen keine oder nur unwesentliche, in einigen Fällen 
allerdings doch deutliche Unterschiede der diastolischen Steilheiten erkennen. 
In der Peripherie des Systems steht die Wellenreflexion so im Vordergrund, 
daß über die eigentlichen Steilheiten kaum etwas ausgesagt werden kann. Es 
wäre immerhin möglich, daß der am Ort des Druckknotens herrschende diasto- 
lische Druckabfall einen Durchschnittswert für das ganze System darstellt, was 
hier nicht weiter untersucht werden kann. Der erste Teil von Frage 2 muß also 
offen gelassen werden. Für die Anwendbarkeit von Gl. (10) spielt dies jedoch 
keine Rolle, da es nur darauf ankommt, daß die Steilheitsdifferenzen für 
die beiden Diastolen jedes ausgewählten Pulspaares im ganzen System über- 
einstimmen, daß also alle Teile desselben den erzwungenen Druckschwankun- 
gen gleichmäßig unterworfen sind. Ist dies der Fall, so ist der zweite Teil von 
Frage 2 positiv zu beantworten. Zu Entscheidung hierüber muß auf die Fra- 
gen 3 und 6 verwiesen werden. 

Zu Frage 3: Der auf- und absteigende Teil eines Pumpenzyklus enthält im 
allgemeinen je 5 bis 10 Pulse, ist also sehr lang im Vergleich zur Ausbreitungs- 
zeit des Druckes im Arteriensystem. Wäre die Pumpenstromstärke während 
jeder Hälfte eines Pumpenzyklus konstant, so müßte jedenfalls angenommen 
werden, daß sich gegenüber der Pumpe das Arteriensystem wie der einheitliche 
Windkessel des Modells verhält, zumal die Strömung innerhalb der wesent- 
lichen Teile des Systems ohne nennenswerte Druckverluste durch Reibung vor 
sich geht. Nun liefert unsere Pumpe aber eine sinusförmige Stromstärke und 
damit nur in der Umgebung von 0° und 180° eine annähernd konstante, in 
den übrigen Bereichen aber beschleunigte Strömung, und es ist nicht möglich, 
die zur Messung benutzten Pulse nur aus dem Bereich um 0° und 180° zu 
wählen, weil sich dann wegen des Phasenwinkels ö (Abschnitt 2) keine Über- 
einstimmung der mittleren diastolischen Drucke ergäbe. Doch ist andererseits 
die Pumpenfrequenz so niedrig, daß trotz dieser Bedenken angenommen werden 
darf, daß das ganze Arteriensystem den erzwungenen Druckschwankungen wie 
ein „punktförmiger“ Windkessel folgt. Dies zeigen schon die mit großer Zeit- 
konstante registrierten Femoralissphygmogramme (Abb. 2—4), aus denen keine 
ins Gewicht fallende Phasennacheilung des erzwungenen Femoralisdrucks 
gegenüber dem zentralen Druck erkennbar ist. Weit besser noch wird aber die 
Frage 3 durch die experimentellen Kriterien (Frage 6) beantwortet. 
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Zu Frage 4: Hinsichtlich der Beziehung zwischen Druck p und peripherem 
Abstrom iw sind verschiedene Möglichkeiten erwogen und untersucht worden, 
deren einfachste in der linearen Abhängigkeit des Abstroms vom Druck selbst 
oder von dem um einen bestimmten Betrag a verminderten Druck bestehen, 
so daß sich definitionsgemäß W = p/iw bzw. W = (p—a)/iw ergibt. Daß der 
Widerstand seinerseits eine Funktion des Druckes sein kann, wurde schon seit 
langem in Betracht gezogen und spielt auch neuerdings eine größere Rolle in 
der Literatur. Hiernach soll iw proportional pr sein, wobei normalerweise n = 1, 
bei Vasokonstriktion aber n >1 (vgl. Green!" u. Mitarb.; Whittacker u. Win- 
ton ?”; diskutiert von Hamilton u. Remington 13. bezügl. neuer ausgedehnter 
theoretischer und experimenteller Untersuchungen vgl. Wezler ®). Für Gl. (10) 
ist es gleichgültig, welche Beziehung zwischen p und iw besteht, wenn nur die 
Bedingung erfüllt ist, daß iw während beider Diastolen eines Pulspaares gleich 
ist. Als Kennzeichen dafür gilt hier übereinstimmender diastolischer Mittel- 
druck. Da die Diastole eines absteigenden Pulses einen größeren Druckbereich 
umfaßt als die eines aufsteigenden, besteht stenggenommen eine Übereinstim- 
mung der mittleren iw bei gleichem diastolischem Mitteldruck nur dann, wenn 
n = 1. Aber selbst bein = 2 kann der Fehler nur unbedeutend sein. Trotz 
übereinstimmenden diastolischen Mitteldrucks kann aber iw verschieden sein, 
wenn Sich in der Zeit zwischen den beiden Pulsen W ändert. Die Möglichkeit 
hierzu besteht bei flüchtigen pharmakologischen Wirkungen, z.B. nach 
einer einmaligen Adrenalin- oder Azetylcholininjektion, weshalb wir solche 
Substanzen nur mittels Dauerinfusion anwandten und die Einstellung eines 
stationären Zustandes abwarteten. Aus demselben Grund wurden auch Phar- 
maka mit längerer Wirkungszeit, z. B. Sympatol, Pendiomid u. a., zwar nach 
einmaliger Injektion, aber erst nach Erreichung eines stationären Kreislauf- 
zustandes untersucht. — Daß infolge von pressorezeptorischen Reflexen W im 
aufsteigenden Teil eines Pumpenzyklus einen anderen Wert habe als im ab- 
steigenden, dürfte wegen der kurzen Zeitdifferenzen zwischen beiden Teilen 
(1,5 bis 3 sec) auszuschließen sein. Eine etwaige Fehlerquelle dieser Art hätte 
sich überdies bei den Vergleichsbestimmungen mit verschiedenen Pumpenfre- 
qauenzen und Hubvolumina (Frage 6) bemerkbar machen müssen. — Schließlich 
könnte wegen der Hysteresis der Arterienwand (vgl. Wagner u. Kapal ’’”, ?®) 
vermutet werden, daß E’ bei aufsteigenden Pulsen einen anderen Wert habe 
als bei absteigenden und daher eine Vorbedingung für Gl. (10) nicht erfüllt sei. 
Doch macht sich eine deutliche Hysteresis nur bemerkbar, wenn von niedersten 
zu höchsten Druckbereichen gedehnt und wieder zurück entdehnt wird, wäh- 
rend in unseren Versuchen nur kleine Dehnungsbereiche durchlaufen werden, 
in denen außerdem durch die einzelnen Pulse die momentane Dehnungsrich- 
tung immer wieder geändert wird. E’, ergibt sich daher im ungünstigsten Fall 
als mittlerer Wert zwischen den zwei wenig differierenden Werten von Deh- 
nung und Entdehnung. 

Zu Frage 5: Es ist unwahrscheinlich, daß in dem von uns angewandten Fre- 
quenzbereich die Dehnbarkeit der Arterienwände in merklichem Grade fre- 
quenzabhängig ist. Ranke !" fand an der Carotis von Schweinen und Kaninchen 
den Volumelastizitätsmodul bei 16 bis 50 Hz bis maximal auf das 2,55 fache des 
Wertes bei 0 Hz erhöht. Demgegenüber sind die Dehnungsfrequenzen in un- 
seren Versuchen sehr klein. — Die unmittelbare Dehnungs- bzw. Entdehnungs- 
geschwindigkeit, bei der die Meßwerte für unsere Methode gewonnen werden, 
ist die des diastolischen Druckabfalls, der für den einen Puls eines Pulspaares 
steiler, für den anderen Puls weniger steil ist, als er onne Wirkung der Pumpe 
wäre. Wir halten daher die Annahme für berechtigt, daß unsere Methode den- 
jenigen E’-Wert ergibt, der bei der physiologischen Dehnungsänderung des 
Arteriensystems während der Diastole wirksam ist. — Wir verweisen noch auf 
Frage 6. 
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Zu Frage 6: Zur experimentellen Prüfung des Verfahrens sind 3 Arten von 
Kriterien anwendbar. ir 

a) Die E’-Bestimmung wird an demselben Tier, ohne Änderung des Kreis- 
laufzustandes, bei verschiedenen Frequenzen und Hubvolumina der Pumpe vor- 
genommen. Die Resultate werden miteinander verglichen. 

b) Während des Betriebs der Pumpe wird gleichzeitig in herznahen und herz- 
fernen Arterien der Blutdruck registriert. Dabei wird geprüft, ob sich aus den 
Daten aller dieser Registrierungen derselbe E’,-Wert nach Gl. (10) errechnet. 

c) Der Blutdruck wird nur an einem einzigen Ort registriert, die Pumpe aber 
einmal an eine herznahe, das andere Mal an eine herzferne Arterie angeschlos- 
sen. Es wird geprüft, ob sich unter beiden Bedingungen derselbe E’,-Wert 
ergibt. 

Das Kriterium a muß einen etwaigen Einfluß der Dehnungsgeschwindigkeit 
bzw. -frequenz aufdecken, die Kriterien b und c müssen beweisen, ob durch 
unser Verfahren die Volumelastizität sämtlicher Arterien erfaßt wird oder ob 
die Wirkung der Pumpe nur lokal begrenzt ist. 

Zwecks Anwendung des Kriteriums a variierten wir an demselben Tier bei 
gleichem Kreislaufzustand das Hubvolumen der Pumpe im Verhältnis 1:2 und 
die Pumpenfrequenz im Verhältnis 1:3. Größere Änderungen waren aus ver- 
schiedenen Gründen nicht möglich. Es ergab sich dabei stets mit nur wenigen 
Prozenten Unterschied, d.h. innerhalb der Meßfehlerbreite (s. u.), derselbe E'g - 
Mittelwert aus jeder Registrierung, wobei nur bei niedriger Frequenz bzw. bei 
kleinem Hubvolumen eine größere Streuung der Einzelwerte um den Mittelwert 
auftrat, was wegen der geringeren Steilheitsdifferenzen und daher größeren 
relativen Meßfehler zu erwarten war. Es ist zu folgern, daß E’, im Bereich der 
bei unseren Versuchen herrschenden Bedingungen unabhängig von der Pum- 
penfrequenz bzw. -geschwindigkeit ist, womit Frage 5 experimentell beant- 
wortet ist. — Weiterhin darf auch der Schluß gezogen werden, daß durch die 
erzwungenen Druckänderungen das ganze Arteriensystem wie ein einheit- 
licher Windkessel erfaßt wird, da sich ein etwaiger Einfluß der Druckausbrei- 
tungszeit im System in einer Abhängigkeit des E’„-Wertes von der Pumpen- 
frequenz hätte äußern müssen. Also ist auch eine Antwort auf Frage 3 gegeben. 

Diese Frage kann aber noch besser durch eines der beiden anderen Kriterien 
entschieden werden. Von der Anwendung des Kriteriums b haben wir abge- 
sehen, da sich in den Druckkurven herzferner Arterien, z.B. der unteren Bauch- 
aorta oder der Beinarterien, die Diastole nur ungenau oder gar nicht gegen die 
Systole abgrenzen läßt und andererseits eine vergleichende Messung in der 
Brustaorta nicht beweiskräftig gewesen wäre, weil diese als zu „herznah“ hätte 
gelten müssen. Daher wandten wir das Kriterium c an, indem wir an dem- 
selben Tier die Pumpe zuerst durch die A. femoralis mit der Aortenteilung 
und dann durch die Carotis mit der Aorta ascendens in Verbindung setzten und 
jedesmal den Druck im Aortenbogen registrierten *. In einem zweiten Versuch 
an einem anderen Tier war die Reihenfolge umgekehrt. Die für die Frage der 
Zulässigkeit des Verfahrens wichtigen Ergebnisse der beiden Versuche seien 
hier mitgeteilt: 


I. Versuch. 


a) Pumpenrohr durch linke A. femoralis bis zur Aortenteilung geschoben. 
Daher linke A. femoralis peripher vom Leistenband vollständig, zwischen 
Aortenteilung und Leistenband teilweise vom übrigen Arteriensystem 


* Das Rohr MR (Abb. 1) mußte hierbei durch die A. femoralis bis zur Aorten- 
teilung bzw. durch die Carotis bis in die Aorta ascendens vorgeschoben werden, 
weil sich bei Endigung des Rohres innerhalb der A. femoralis bzw. Carotis 
erfahrungsgemäß Schwierigkeiten bei der Zu- und Wegführung der relativ 
großen Flüssigkeitsvolumina ergeben hätten. 


Gesamtelastizität des arteriellen Windkessels 39 


abgeschlossen. Beide Carotiden frei. Druck im Aortenbogen registriert. 
Ergebnisse der Auswertung: 


Zahl der E’'„-Einzelwette = n, = 18 
Arithm. Mittel von E', Ma= 5180 dyn/cm’ 


Streuung 0a = +426 dyn/cm’ = + 8,2°), 
Mittl. Fehler d. Mittelw. FE 


I 


= Ma= +100 dyn/cm? 
3mMa = + 300 dyn/cm’ = +5,8°], 

b) Pumpenrohr durch rechte Carotis in Aorta ascend. geschoben. Daher 
rechte Carotis vollständig verschlossen, außerdem linke A. femoralis am 
Leistenband abgebunden. Druckregistrierung wie vorher. Ergebnisse: 

NH = 16 
My» = 5550 dyn/cm’ 
od = 4423 dyn/cem® = + 7,89), 
mp = + 108 dyn/cm’ 
Sup — 2 32Andynı cm —E 05,82% 
Mon liegt also um etwa 7’/, höher als M.. Die Fehlerrechnung ergibt weiter: 
Mp — Mu = 370. 
opip. = Vr:. + m’, = 147. 370/147 ,— 2.52 —=8, 
Die Zuführung der Pumpenvolumina am Anfang und am Ende der Aorta 
ergibt also keinen signifikanten Unterschied der E’y-Werte. Übrigens ist 
im zweiten Teil des Versuchs wegen des zusätzlichen Verschlusses einer 
Carotis ein etwas höherer E’„-Wert zu erwarten. 
II. Versuch. 


a) Pumpenrohr durch rechte Carotis in Aorta ascendens geschoben. Daher 
rechte Carotis abgeschlossen. Beide Aa. femorales frei. Druckregistrierung 
im Aortenbogen. 

Ergebnis: Ma = 3870 dyn/cm?. 

b) Pumpenrohr durch linke A. femoralis bis Aortenteilung geschoben. Daher 
A. femoralis peripher vom Leistenband vollständig, zwischen Leistenband 
und Aortenteilung teilweise abgeschlossen. Rechte Carotis im unteren 
Drittel abgebunden. Druckregistrierung wie vorher. 

Ergebnis: M» = 4160 dyn/cm?. 

Mn» liegt wiederum um etwa 7°/, höher als Ma, jedoch diesmal bei peri- 
pher wirkender Pumpe. Wegen zusätzlichen Wegfalls einer Beinarterie 
ist M, etwas höher als M„ zu erwarten. Da o und m etwa dieselbe re- 
lative Größe haben wie im 1. Versuch, ist der Unterschied der beiden 
E'„-Mittelwerte wiederum nicht signifikant. 


Durch die beiden Versuche wird die Frage 3 eindeutig positiv beantwortet, 
ebenso der zweite Teil von Frage 2. Die hier mitgeteilten prozentualen Fehler 
o = 8%, und 3m = 6°/, haben etwa dieselbe Größe wie bei unseren sonstigen 
Versuchen und sollen daher als maßgebend auch für diese gelten. 

Zu Frage 7: Nachdem in den vorhergehenden Ausführungen die Zulässigkeit 
unseres Verfahrens und die Anwendbarkeit von Gl. (10) am Arteriensystem 
nach allen in Betracht kommenden Gesichtspunkten geprüft und bestätigt 
wurde, könnte daran gedacht werden, daß Gl. (11) ebenfalls als brauchbar er- 
wiesen sei und zur Bestimmung des Minutenvolumens und des peripheren 
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Strömungswiderstandes herangezogen werden dürfe. Dies ist jedoch nicht ohne 
weiteres der Fall. Denn in Gl. (11) ist nicht, wie in der einfacheren Gl. (10), nur 
die Differenz zweier Steilheiten, sondern auch deren absoluter Wert maß- 
gebend, weil im Zähler nur scheinbar eine Differenz, tatsächlich aber wegen 
der entgegengesetzten Vorzeichen von ia und ig eine Summe steht. Die An- 
wendbarkeit von Gl. (11) setzt eine eindeutig positive Beantwortung des ersten 
Teils von Frage 2 voraus, die von uns nicht gegeben werden konnte. Versuchs- 
weise haben wir mehrmals iw und W nach Gl. (11) errechnet und dabei in eini- 
gen Fällen plausible Werte, in anderen Fällen vermutlich etwas zu hohe Werte 
für iw und zu niedrige für W gefunden. Allerdings haben wir eine Korrektur 
aufgesetzter Wellen, die hier notwendig wäre, nicht vorgenommen. Jedenfalls 
scheint Gl. (11) keine grundsätzlich abwegigen Resultate zu liefern. 


3. Ergebnisse 


Zunächst sind die mit unserem Verfahren unter Ruh e bedingungen 
gefundenen Volumelastizitätswerte und ihre Abhängigkeit vom Körper- 
gewicht von Interesse. Die Gewichte der untersuchten 10 Hunde lagen 
zwischen 8,5 und 30 kg, die E’,-Werte zwischen etwa 10000 Einheiten 
für das kleinste und 1350 Einheiten für das größte Tier (Tab. 1). Durch 
die in ein Diagramm eingetragenen Punkte läßt sich zwanglos eine glatte 
Kurve legen (Abb. 6), die Ähnlichkeit mit einem Hyperbelast hat und zu 
deren beiden Seiten die Einzelwerte mit einer gewissen Streuung ver- 
teilt sind. Wenn man berücksichtigt, daß die Hunde bezüglich Alter und 
Rasse sehr verschieden waren *, ist die Streuung als klein zu bezeichnen. 
Die diastolischen Mitteldrucke lagen bei Gewinnung der Ruhewerte zwi- 
schen 70 und 125 mm Hg, bei zwei Tieren niedriger. In diesem gesamten 
Bereich ist der Einfluß des Blutdrucks auf E’, im allgemeinen gering 
(s. u.). — Die Beziehung zwischen Ey und Körpergewicht wird deutlicher, 
wenn man die „Weitbarkeit“ VE, als Funktion des Gewichts aufträst 
(Abb. 7) **. Hierbei zeigt sich, daß die Weitbarkeit progressiv steiler an- 
steigt als das Gewicht, was der Tatsache entspricht, daß die Kurve von 
Abb.6 nicht genau eine gleichseitige Hyperbel darstellt, sondern unsym- 
metrisch zur 45 °-Geraden liegt. Die Weitbarkeit ist also weder dem 
Körpergewicht noch der Körperoberfläche proportional. Im letzteren Fall 
müßte die Kurve in Abb.7 konkav zur Abszisse gekrümmt sein. 

Wir haben empirisch festzustellen versucht, ob die Weitbarkeit einer 
Potenz des Körpergewichts G, und zwar G®®, proportional ist. In diesem 
Fall müßte das Produkt E’, : G®'® konstant sein. Tab. 1 zeigt, daß dieses 
Produkt mit maximalen Abweichungen von + 23°) und — 22° um den 
Mittelwert schwankt, wobei innerhalb dieses Bereichs eine leichte syste- 


* Das Alter der Tiere war uns nicht bekannt. Bei dem Hund von 8,5 kg 
dürfte es sich nach äußeren Merkmalen um ein altes Tier gehandelt haben. 


** Wir gebrauchen die Bezeichnung „Weitbarkeit“, weil sie uns das Ver- 
hältnis Volumzuwachs zu Druckzuwachs besser zu kennzeichnen scheint als das 
Wort „Dehnbarkeit“. Die im Hinblick auf die elektrischen Analogieschaltungen 
naheliegende Bezeichnung „Kapazität“ wollen wir vermeiden, da „capacity“ in 
der amerikanischen Kreislaufliteratur den Voluminhalt bei einem bestimmten 


Druck minus Voluminhalt bei Nulldruck bedeutet, während „distensibility“ der 
Weitbarkeit entspricht. 
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matische Abnahme des Produktes mit steigendem Gewicht vorzuliegen 
scheint. Daher sind in Tab.1 noch die Produkte E7 - G/3 eingetragen, 
die vom Mittelwert um maximal + 27% und — 16% abweichen. Ohne 
die auch sonst etwas herausfallende Nr. 7 betragen die Maximalabwei- 


chungen + 15° und — 13/. Ein systematischer „Gang“ des Produktes 
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Abb. 6. Volumelastizität E’g von 10 Hunden in Abhängigkeit vom Körper- 
gewicht unter Ruhebedingungen. Zahlenwerte in Tab.ı. 


Abb. 7. Weitbarkeit 1/E’g von 10 Hunden in Abhängigkeit vom Körper- 
gewicht unter Ruhebedingungen. Zahlenwerte in Tab.1l. 


ist diesmal nicht erkennbar. Selbstverständlich kann die Zahl unserer 
Versuchstiere zur genauen Festlegung des Exponenten nicht als genü- 
gend groß angesehen werden. Doch ist die Aussage erlaubt, daß der Ex- 
ponent mindestens 4/3 beträgt. 


Tabelle 1 
Ergebnisse unter Ruhebedingungen 
(Gewicht G in kg; E’, in 10? dyn/cm?) 


Gewicht 

Lfd. Nr. Geschlecht E'g l/E', E'g:G*? E'g: G°!? 

1 an, 9,90 0,101 > 348 10? 
2 129 incl 6,78 0,147 196 458 
3 14 m. 5,18 0,193 174 421 
4 anf 4,78 0,209 160 388 
5 16 m. 3,69 0,271 148 369 
6 17 w. 3:13 0,319 138 Sol 
7 20 m. 3,99 0,281 192 525 
8 A w. 1,79 0,572 142 430 
9 28 m. 1,72 0,582 145 442 
10 30 m. 1435; 0,741 125 389 

Mittelwert: 160 : 10? 412: 10° 

Ohne Nr.7: 156 10° 400 : 10° 


Weiterhin suchten wir, wie erwähnt, an 4 Hunden den Anteil der Bein- 
arterien an der Gesamtelastizität zu bestimmen, indem wir beide Aa. 
femorales dicht unterhalb des Leistenbandes abklemmten und nach eini- 
gen Pumpenzyklen wieder freigaben. Hierbei war in jedem Fall E’ wäh- 
rend der Abklemmung höher als vor Anlegung und nach Aufhebung 
derselben. Da gemäß Gl. (2) die Volumelastizität der Beinarterien zu der- 
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jenigen der übrigen Arterien parallelgeschaltet ist, wird der Anteil der 
Beinarterien besser auf die Weitbarkeit bezogen und beträgt in den 4 Ab- 
klemmungsversuchen 14,5 %o, 9%, 15,5 Yo und 9%, im Mittel 12. Die 
Werte von 9/o liegen an der Grenze der durch die Fehlerrechnung (S. 0.) 
gegebenen Sicherung, während diejenigen von 14,5 Yo und 15,5 %/o jeden- 
falls signifikant sind. Wie aus der Fehlerrechnung weiter folgt, ist der 
aus 4 Doppelregistrierungen gewonnene Mittelwert von 12° mit einer 
Unsicherheit von +5 behaftet, so daß der Anteil der Beinarterien an der 
Gesamtweitbarkeit als zwischen 7 °/o und 17 ”o liegend anzugeben ist. Wir 
vermuten außerdem, daß dieser relative Anteil mit steigendem Körper- 
gewicht etwas zunimmt, da die beiden Werte von 9° an kleineren Hun- 
den, die beiden anderen an größeren Hunden gewonnen sind. Diese Ver- 
mutung ist aber statistisch nicht gesichert. — Beim Menschen dürfte der 
Anteil der Beinarterien an der Gesamtweitbarkeit wegen der relativ stär- 
keren Entwicklung der unteren Extremitäten etwas größer sein als beim 
Hund. 

In den Abb. 8—12 ist die Wirkung von Blutdruckänderungen durch 
pharmakologische und andere Einflüsse für einige charakteristische Ver- 
suche dargestellt. Trotz differierender Einzelheiten läßt sich doch eine 
Reihe von grundsätzlich gleichartigen Wirkungen bei allen Versuchs- 
tieren feststellen. 
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Abb. 8. Hund 16 kg. Pernocton-Narkose. E’g in Abhängigkeit vom dia- 
stolischen Mitteldruck. Bedeutung der Zeichen (Reihenfolge wie beim 
Versuchsverlauf): R Ruhewert (Mittel). — ACh Azetylcholininfusion (Mit- 
tel). — (ACh) abklingende Azetylcholinwirkung (Mittel). — Sy Sympatol 
30 mg. — Sym Sympatol 50 mg. (Bei Sy und Sym Einzelwerte.) 
Abb. 9. Hund 28 kg. Morphin-Pernocton-Narkose. E’/g in Abhängigkeit 
vom diastolischen Mitteldruck. Bedeutung der Zeichen (Reihenfolge wie 
beim Versuchsverlauf): R, Ruhewert bei einer Pumpenfrequenz von 
0,16 Hz. — Rz Ruhewert bei 0,38 Hz. — Sy Sympatol 60 mg bei Kreis- 
laufschwäche. — Ad Adrenalin 150 y/min, unter fast abgeklungener 
Nachwirkung der vorherigen Sympatolgabe. — Sym nochmals 60 mg 
Sympatol. — Hy 1 Amp. Hypophysin +1 Amp. Pituigan. — Symp 120 mg 
Sympatol. — Adr Adrenalin 200 y/min, unter Nachwirkung der vorheri- 
sen Sympatolgabe. — AdrV dieselben Bedingungen wie oben, aber zu- 
sätzlich beide Vagi durchtrennt. — PeV Pendiomid 20 mg, Vagi durch- 
trennt. (Alles Mittelwerte aus je 1 Registrierung.) 


Abb. 8 weist eine systematische Zunahme von E’,„ mit steigendem Druck 
im gesamten Bereich zwischen 50 und 220 - 103? dyn/cm? auf, weshalb es 
naheliegt, diesen Verlauf auf die nichtlineare Dehnungskurve der Arterien 
zurückzuführen. Daß diese Auffassung aber unrichtig ist, geht aus ande- 
ren Versuchen hervor, die zeigen, daß E’„ keine eindeutige Funktion des 
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Druckes ist, sondern auch von der pharmakologischen oder anderweitigen 
Auslösungsart der Blutdruckänderungen abhängt. Im Versuch von Abb. 8 
waren die Drucksteigerungen durch Sympatol, die Senkungen durch Aze- 
tylcholin hervorgerufen worden. Wir haben regelmäßig festgestellt, daß 
bei hinreichender Dosierung Sympatol, Effortil und Pituitrin eine Erhö- 
hung von E', bewirkten, auch wenn der Blutdruck nicht oder nur un- 
wesentlich stieg, während Azetylcholin neben der Drucksenkung stets eine 
starke Erniedrigung von E’, hervorrief. Die Werte von Abb. 8 dürfen 
also nicht mit einer durchgehenden Kurve verbunden werden, da sie ver- 
schiedenen Zuständen des Arteriensystems entsprechen, d.h. unter ver- 
schiedenen „Parametern“ gewonnen sind. — Daß bei der Deutung der 
E’,-Abhängigkeit vom Druck Vorsicht geboten ist, zeigt Abb. 9*, in der 
E’, bei „Sy“ trotz abgesunkenen Drucks gegenüber dem Ruhewert erhöht 
ist. Hypophysin mit Pituigan und stärkere Sympatolgaben steigerten hier 
E’, noch mehr, während Adrenalin (unter Sympatolnachwirkung) zwar 
den Druck, aber nicht E’, weiter erhöhte. Doppelseitige Vagusdurchschnei- 
dung hatte auf E’„, während des zuletzt genannten Zustandes keinen Ein- 
fluß. Dagegen überrascht es, daß unter der extremen Drucksenkung durch 
Pendiomid E’, noch etwas anstieg und den höchsten Wert des ganzen 
Versuches erreichte. Ob dies mit der vorherigen Vagusdurchschneidung 
zusammenhing, ist noch zu diskutieren. 

Es war uns oft aufgefallen, daß innerhalb derselben Registrierung 
die auf verschiedenen Druckhöhen liegenden Pulspaare eine wesentlich 
stärkere Abhängigkeit des E’, vom Druck ergaben als die Druckunter- 
schiede zwischen verschiedenen, mit Zwischenpausen vorgenom- 
menen Registrierungen **. Zur Veranschaulichung dieses Befundes sind 
in Abb. 10 sämtliche Einzelwerte jeder Registrierung (mit Ausnahme der 
Ruheaufnahme) beim zugehörigen Druck aufgetragen. 
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20 kg. Morphin-Pernocton-Narkose. E’g in Abhängiskeit vom 
u Bedeutung der Zeichen ‚(Reihenfolge wie en 
Versuchsverlauf): R Ruhewert (Mittel). — VK niedriger Blutdruck, zugleic 
Vaguskühlung beiderseits. — Sy Sympatol 60 mg. — VKSy ee 

Vaguskühlung unter Sympatolnachwirkung. (Außer R nuı a 
wellengeschwindigkeit auf der Strecke Subclavia-Femora Iisein 
nern vom Druck bei denselben Registrierungen wie in Abb.10. Be- 
zeichnungen wie dort. 


* Die beiden Ruhewerte R, und R,, die mit stark differierenden Pumpenfre- 
auenzen gewonnen wurden, sind als Beispiel für die schon besprochene Unab- 
hängigkeit des E’g-Wertes von der Pumpenfrequenz dargestellt. 

** Bisweilen war auch die Druckabhängigkeit von E’y innerhalb der einzelnen 
Registrierungen weniger ausgeprägt, am wenigsten bei den Ruheaufnahmen. 
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Besonders steil stiegen die Werte bei niedrigem Blutdruck an (VK), 
weniger steil bei höherem Druck (VKSy), noch weniger steil beim höch- 
sten Druck (Sy). Die Mittelwerte jeder Registrierung zeigten jedoch inner- 
halb eines viel größeren Bereichs wesentlich geringere Änderungen mit 
dem Druck. Es ist also für die Druckabhängigkeit von E’, offenbar von 
großer Bedeutung, ob der Druck zügig, z. B. im Verlauf einiger Sekunden, 
gesteigert und wieder gesenkt wird, oder ob der Druck auf ein neues 
Niveau gebracht und dort eine zeitlang festgehalten wird. Im ersten Fall 
nimmt nach unseren Befunden E’, meist schon bei kleinen Drucksteige- 
rungen stark zu, im zweiten Fall zeigt es sich bei viel größeren Druck- 
steigerungen wenig oder gar nicht geändert, falls die Messung einige Zeit 
nach der Einstellung auf das neue mittlere Niveau erfolgt. In dieser Zeit 
muß also eine reversible Veränderung der Arterienwand im Sinne einer 
Herabsetzung des zunächst angestiegenen Wertes von E’ vor sich gehen, 
die auch aus der Verschiebung der Wellengeschwindigkeits-Druck- 
kurven (Abk. 11) ersichtlich ist. Für die oft diskutierte Beziehung zwi- 
schen Pulswellengeschwindigkeit (PWG) und Blutdruck ist es daher eben- 
falls von Bedeutung, durch welche Maßnahmen und in welchem zeitlichen 
Ablauf der Druck geändert wird *. Mehr als die angedeuteten Beziehun- 
gen zwischen E’, und PWG sind beim Vergleich der Abb. 10 und 11 hier 
wohl nicht herzustellen, da sich aus der PWG nur Aussagen über die 
Elastizität der Volumeinheit machen lassen, die jeweiligen Arterienquer- 
schnitte, die sich ebenfalls ändern, aber nicht bekannt sind. — Übrigens 
hatte auch im Versuch von Abb. 10 die doppelseitige Vagusausschaltung 
bei höherem Druck (VKSy) keine Wirkung auf E’,, während unter ihrem 
Einfluß bei niedrigem Druck der Mittelwert von E’, ähnlich wie in Abb. 9 
hoch lag. 


Den ergiebigsten unserer Versuche zeigt Abk. 12, in der sich die meisten 
vorherigen Beobachtungen bestätigt finden. So wurde wieder durch Sym- 
patol und Effortil (Nr. 2, 3, 10) E’, merklich erhöht (nicht in Nr.1 wegen 
zu schwacher Dosierung und in 7 und 8 wegen noch bestehender Pendio- 
midwirkung), während Adrenalin entsprechend früheren Feststellungen 
keine spezielle E’„-erhöhende Wirkung hatte. Eine spontan eingetretene 
Druckerniedrigung unter 50 mm Hg (Nr. 4) ließ E’, etwas abnehmen, 
noch mehr Pendiomid (Nr. 5), das den Druck bis 30 mm Hg senkte. Es ist 
nun bemerkenswert, daß die unter Pendiomidwirkung gegebene Azetyl- 
cholininfusion (Nr.6) zwar den Druck nicht weiter abnehmen ließ, aber 


* Da für die PWG-Bestimmung auch Pulse verwendet werden konnten, die 
aus früher genannten Gründen für die E’,-Bestimmung nicht in Betracht kamen, 
umfassen die PWG-Druck-Kurven in Abb.11 einen größeren Druckkereich als 
die E’„-Werte in Abb. 10. — Die korrespondierenden Punkte für die PWG-Be- 
stimmung wurden nach Frank und Wezler auf !/s der Amplitudenhöhe in den 
aufsteigenden Ästen der Pulse festgelegt (vgl. hierzu Kapal, Martini u. Wet- 
terer '‘); als Bezugsdruck wurde der im korrespondierenden Punkt der herz- 
nahen Druckkurve herrschende Druck gewählt. — Eine Abhängigkeit der PWG 
von der Richtung der Druckänderung innerhalb der einzelnen Pumpen- 
zyklen konnten wir nicht feststellen. 
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E’, noch wesentlich erniedrigte. Während der vollen Pendiomidwirkung 
konnte durch keines der sonst drucksteigernden Pharmaka eine Änderung 
erzielt werden (z.B. Nr. 7). Erst nach etwa 40 Minuten gelang wieder eine 
Erhöhung von EN: zunächst noch ohne Druckänderung (Nr. 8). Nach Atro- 
pinisierung (vor Nr. 7) steigerten wir mittels Adrenalin den Druck so weit 
wie möglich (Nr. 11) und ließen ihn daraufhin wieder langsam abfallen 
ONE, 12, 18). 


Abb. 12. Hund 8,5 kg. Morphin-Pernocton-Nar- 
kose. E’g in Abhängigkeit vom diastolischen Mit- 
teldruck. Bedeutung der Zeichen (Reihenfolge 
wie beim Versuchsverlauf): R Ruhewert. — 1 
Sympatol 10 mg. — 2 Sympatol 20 mg. — 3 Ef- 
fortil 30 mg. — 4 Druck ohne weitere Beeinflus- 
sung abgesunken. — 5 Pendiomid 0,4 mg/kg. — 
6 unter Pendiomidwirkung zusätzlich Azetylcho- 
lin 2 mg/min. — 7 (30 min später) abklingende 
Pendiomidwirkung, zusätzlich Sympatol 20 mg. 
— 8 (10 min nach 7) noch abklingende Pendio- & 
midwirkung, zusätzlich Effortil 100 mg. — 9 noch 
Effortil-Nachwirkung, zusätzlich Adrenalin 50 g/ 
min. — 10 Sympatol 30 mg. — 11 Adrenalin 120 g/ 4 
min. — 12 langsam abklingende Adrenalinwir- 
kung. — 13 desgleichen. — 7 bis 13 unter Atro- Be 
pinwirkung (2 mg). — Gestrichelte Linien mit 
Endpunkten bei 8, 11, 12 und 13: druckabhängige IT Sn en 200 
E’g-Änderungen innerhalb der Pumpenzyklen je n 
einer Registrierung. Bo —* 10*dyn/cm 
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Als gemeinsames Resultat aus diesen und anderen Versuchen halten 
wir fest, daß diejenigen Pharmaka, die nach Befunden von Wezler u. Bö- 
ger den Kontraktionszustand der arteriellen Muscularis besonders stei- 
gern, 13 -erhöhend wirken, während Azetylcholin E, stets vermindert. 
Daß Pendiomid an sich keine Verkleinerung von E’, verursacht, sondern 
gegebenenfalls (nicht immer) eine Verminderung von E’, nur als Begleit- 
erscheinung einer extremen Druckerniedrigung hervorruft, wurde gezeigt. 
Dementsprechend konnte in Abb. 12 E’, nach Pendiomid durch Azetyl- 
cholin ohne weitere Druckabnahme noch deutlich vermindert werden. 
Derselbe Vorgang spielte sich auch in einem anderen, hier nicht bespro- 
chenen Versuch ab. Adrenalin, dessen Wirkung auf die Muscularis der 
großen und mittleren Arterien nach Befunden von Wezler u. Böger gering 
ist, hat in unseren Versuchen niemals einen speziellen E’,„-erhöhenden 
Einfluß ausgeübt. — Da alle Werte, bei denen kein besonderer Einfluß 
auf die Muscularis anzunehmen ist, unabhängig von der Reihenfolge ihrer 
Gewinnung völlig oder mit großer Annäherung auf dieselbe Kurve fallen, 
haben wir es für statthaft gehalten, diese als „Normalkurve“ des betr. 
Tieres in Abb. 12 einzuzeichnen. Man erkennt, daß im Bereich zwischen 
60 und 130 mm Hg 19, so gut wie gar nicht durch den Blutdruck beein- 
fiußt wird, falls die Bestimmung jeweils einige Zeit nach Erreichung des 
neuen Druckniveaus erfolgt, wie es in unseren Versuchen geschah. Ob der 
steil abfallende Kurventeil unter 50 mm Hg mit der gleichen Berechti- 
gung als „Norm“ für das Tier gelten darf, möchten wir nicht mit Sicher- 
heit annehmen. — Die Druckabhängiskeit innerhalb der einzelnen Regi- 
strierungen ist in Nr. 8, 11, 12, 13 angedeutet. — PWG-Druckkurven haben 
wir auch für den Versuch von Abk. 12 aufgestellt, hier aber nicht wieder- 
gegeben, da sie gegenüber Abb. 11 nichts wesentlich neues bieten. Sie 
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zeigen die schon erwähnte Abwärtsverschiebung bei höheren Drucken, 
wobei die Adrenalinwerte von Nr. 11 und 12 annähernd eine gerade Fort- 
setzung der auf tieferem Druck liegenden Sympatolwerte darstellen. 

Als nicht völlig geklärt sind die E’,-Unterschiede zwischen den einzel- 
nen Versuchen bei niedrigem Blutdruck zu betrachten. Es liegt nahe, die 
Erhöhung von E’, bei tiefem Druck in Abb. 9 und 10 der Vagusausschal- 
tung zuzuschreiben. Dem würde auch nicht widersprechen, daß in Abb. 12 
E’, trotz Atropinisierung (Nr. 7) niedrig blieb, da nach völliger Erschlaf- 
fung der Arterienwand durch Azetylcholin wegen der anhaltenden Pen- 
diomidwirkung keine konstriktorischen Effekte möglich waren. Die Mus- 
cularis war daher in diesem Zustand steuerungslos, so daß auch die Atro- 
pinisierung ohne Erfolg bleiben mußte. (Daß sie später bei hohem Druck 
ohne Wirkung auf E’, war, steht in Einklang mit den Vagusausschal- 
tungen anderer Versuche). Trotzdem halten wir es nicht für erwiesen, daß 
die hohen E’,-Werte in Abb. 9 und 10 allein auf die Vagusausschaltung 
zurückzuführen sind. Es ist auch möglich, daß sie im Bau der Gefäß- 
wände selbst begründet liegen. Im Zusammenhang mit der im nächsten 
Abschnitt zu besprechenden Altersabhängigkeit der arteriellen Dehnungs- 
kurve könnte zur Erklärung der Unterschiede zwischen Abb. 9 und 10 
einerseits und Abb. 12 andererseits an das (uns nicht bekannte) Alter der 
Versuchstiere gedacht werden. Die Frage ist durch weitere Versuche zu 
beantworten; unser bisheriges Material reicht dazu nicht aus. 

Außer den genannten Ergebnissen, die hauptsächlich E’, betreffen, ließe sich 
noch eine Reihe von anderen hämodynamischen Feststellungen aus unseren 
Kurven machen, z.B. über die Änderung der Druckkurvenform, der Vorschwin- 
gung, der Grundschwingung usw. während der periodischen Druckschwankun- 
gen (vgl. Abb. 2—4). Das Verhalten der PWG wurde schon untersucht. Der Vor- 
teil des Pumpenverfahrens, Druckänderungen mit einem Minimum sonstiger 
Anderungen des Kreislaufzustandes herbeizuführen, kommt hierbei zur Gel- 
tung. Doch soll auf diese Einzelheiten nicht eingegangen werden. Nur eine Mös- 
lichkeit zur experimentellen Bestimmung des Herzminutenvolumens sei noch 
erwähnt: Läßt man in gewissen Zeitabständen, jeweils für die Dauer einiger 
Pulsschläge und mit verschiedenen, aber bekannten Stromstärken, Flüssigkeit 
in das Arteriensystem einströmen, so wird die Steilheit des diastolischen Druck- 
abfalls gemäß Gl. (8) dann gleich Null sein, wenn die zugeführte Stromstärke 
gleich der Stromstärke des peripheren Abstroms ist. Letztere stellt aber das 
„Sekundenvolumen“, d.h. den 60. Teil des Minutenvolumens, dar, das sich mit 
dieser im Prinzip einfachen „Nullmethode“ grundsätzlich bestimmen lassen 
muß. Die Pumpe könnte dabei sogar automatisch durch eine Rückwärtsregelung 
von den diastolischen Teilen der elektrisch registrierten arteriellen Druckkurve 
auf die richtige Stromstärke eingestellt werden, so daß ein Ausprobieren der 
letzteren in Wegfall käme. Der arterielle Druck müßte wohl am besten am Ort 
des Druckknotens der stehenden Welle aufgenommen werden. 


6. Besprechung der Ergebnisse 


Vor allem ist ein Vergleich der von uns gefundenen E',„-Ruhe werte 
mit den Ergebnissen anderer Bestimmungsmethoden der Windkessel- 
elastizität von Interesse. Experimentelle Feststellungen der Druck-Volum- 
Beziehungen des ganzen Arteriensystems und dessen einzelner Abschnitte 


Gesamtelastizität des arteriellen Windkessels 47 


wurden von Hamilton u. Mitarb. 13, 2? veröffentlicht. Aus diesen postmor- 
tal an Hunden gewonnenen „capacity“- bzw. „volume“-Werten, die für 
Druckstufen von je 20 mm Hg als Durchschnittsergebnisse von mehreren 
Tieren und bezogen auf 1 m? Körperoberfläche angegeben sind *, haben 
wir E’ als Ap/AV errechnet und in Abb. 13 in Abhängigkeit vom Druck 
dargestellt. Da diese Angaben Tieren von etwa 30 kg Körpergewicht ent- 
sprechen, haben wir zum Vergleich die E’,-Ruhewerte von 3 unserer Ver- 
suchstiere mit 30, 28 und 27 kg in Abb. 13 eingetragen (horizontale Li- 
nien). Die Übereinstimmung ist als überraschend gut zu bezeichnen, be- 
sonders wenn man die Verschiedenheit der Bestimmungsmethoden be- 
rücksicht: Den Hamilton-Werten, die für den in Betracht kommenden 
Druckbereich zwischen 1400 und 2000 Einheiten liegen, stehen die nach 
unserem Verfahren bestimmten Werte von 1350, 1720 und 1750 Einheiten 
gegenüber. Umso auffälliger sind die unten zu besprechenden Differenzen 
zwischen den von Hamilton und von uns erhobenen Befunden bei Steige- 
rungen des Blutdrucks. 
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Abb. 13. Zum Vergleich der von uns an lebenden Tieren bestimm- 
ten E’g-Werte mit der totalen Volumelastizität des postmortalen 
Arteriensystems nach Messungen von Hamilton u. Remington " 
(deren Tab. 1) und Remington u. Hamilton ” (deren Tab.2) an Hun- 
den. -.- E’-Werte nach Angaben von Hamilton u. Remington, be- 
zogen auf 1 m? Körperoberfläche, gleichbedeutend mit etwa 30 kg 
Körpergewicht. —o— desgleichen, nach Angaben von Remington u. 
Hamilton. Horizontale Linien mit Pfeil: unsere E’g-Ruhewerte für 
3 Hunde von 27, 28 und 30 kg. — mit senkrechten Pfeilen: gibt den 
Blutdruckbereich an, innerhalb dessen alle unsere E’g-Werte ge- 
wonnen wurden. 


Abb. 14. Zum Vergleich unserer E’g-Ruhewerte mit der E’-Formel 
von Wezler u. Böger. o E’ nach Wezler u. Böger (E’wp); bestimmt 
von Wezler u. Thauer’®! (deren Tab. 8 und Abb. 4) an 10 Hunden 
unter Ruhebedingungen; Doppelwerte von demselben Tier durch 
senkrechten Strich verbunden. e®e E’g nach unserer Bestimmung 
(Tab. 1 und Abb. 6) an 10 Hunden unter Ruhebedingungen. Mwyrnh 
= Mittelwertskurve für E’wp wie bei Wezler und Thauer, M = 


Mittelwertskurve für E’g wie in unserer Abb. 6. 


Weiterhin interessiert ein Vergleich unserer E’,-Ruhewerte mit den 
Resultaten der indirekten E’-Bestimmung am lebenden Tier nach den 
Formeln der Schule von O. Frank. Hierfür stehen uns die an 10 Hunden 
gewonnenen Ergebnisse von Wezler u. Thauer ?* zur Verfügung, wodurch 
 * Nach den methodischen Angaben der Autoren hat es sich um kontinuierlich 
erfolgende Dehnungen gehandelt. Daß dabei die endliche Druckausbreitungs- 
geschwindigkeit im Arteriensystem als Fehlerquelle vermieden wurde, darf an- 
genommen werden. 
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zunächst ein Vergleich mit der E’-Bestimmung nach Wezler u. Böger (E'yg 
möglich wird*. In Abb. 14 sind unsere E’, Ruhewerte sowie die E'wes- 
Ruhewerte nach Wezler u. Thauer in Abhängigkeit vom Körpergewicht 
aufgetragen. E’\yp zeigt sich hier immer größer als Eier Bezieht man sich 
auf die von Wezler u. Thauer angegebene und hier möglichst getreu nach- 
gebildete Mittelwertkurve (M y7n), SO beträgt im Durchschnitt für die 
größeren Tiere (25—30 kg) E’yp das 1,9 bis 2,2 fache, für die übrigen bis 
hinab zu 10 kg das 1,4 bis 1,8 fache von For Für noch kleinere Hunde 
scheint das Verhältnis wieder zuzunehmen. 

Da E’ in der Berechnung nach Frank 8 (E’r) halb so groß ist wie E’'we 
ist jetzt gezeigt, daß für die Ruhewerte die Franksche E’-Bestimmung der 
arteriellen Gesamtelastizität im Durchschnitt sehr nahe kommen muß, 
teilweise auch kleinere Werte ergibt. 

Da weiterhin, wie aus den Vergleichsbestimmungen von Wetterer ?" 
hervorgeht, E’ nach Broemer u. Ranke (E’,,) immer etwas kleiner ist als 
E'y, ist zu folgern, daß E’zr im Durchschnitt unter Ruhebedingungen 
ebenfalls, aber weniger gut, E’, nahekommt und meist kleiner ist **. 
Hierzu ist zu bemerken, daß E’zrz von den Autoren nicht als Maßgröße 
für die arterielle Gesamtelastizität gedacht war, sondern aus andersarti- 
gen Überlegungen abgeleitet wurde. Daher überrascht es, daß E’zr nicht 
stärker von E’, abweicht. — Diese Vergleiche gelten für Hunde unter 
Ruhebedingungen. 

Es ist uns nicht möglich, die E’-Werte nach den verschiedenen Formeln für 
unsere eigenen Versuchstiere zu errechnen, da wir aus methodischen Gründen 
auf die Messung des Querschnitts der Aorta ascendens verzichtet haben. Zu 
Beginn der Versuche wollten wir die weite Thoraxeröffnung und die Freiprä- 
paration der Aortenwurzel zwecks Schonung der Versuchstiere vermeiden, und 
am Ende der Versuche wäre die Messung mit zu großen Fehlerquellen behaftet 
gewesen, da eine nachträgliche weite Thoraxeröffnung wegen der Heparinisie- 
rung zu starkem Blutverlust und Blutdruckabfall geführt hätte. 

Bevor über die eben erwähnten E’-Bestimmungen weiter diskutiert 
wird, muß auf eine Übereinstimmung zwischen einem anderen unserer 
Befunde mit Meßergebnissen von Hamilton u. Mitarb. hingewiesen wer- 
den. Wir haben in 4 Versuchen durch Abklemmung beider Aa. femorales 
den Anteil der Beinarterien an der Gesamtweitbarkeit im Mittel zu 12 % 
festgestellt. Wie man aus Angaben von Hamilton u. Remington !? (deren 
Tab. 1) und Remington u. Hamilton ?” (deren Tab.2) errechnen kann, be- 
trägt nach deren Messungen im Bereich um 100 mm Hg der Weitbarkeits- 
anteil der Beinarterien im Mittel 13°; für andere Druckhöhen gilt etwa 
derselbe Prozentsatz. 


Ein scheinbares Paradoxon, das sich aus den angestellten Vergleichen er- 
geben könnte, soll der Anlaß zu einer Überlegung zum Problem der „Wind- 
kessellänge“ und des „Windkesselquerschnitts“ sein. Die Strecke 4/4, nach Wez- 


* Nach Wezler u. Böger ist: E’wp- = 4oc?/Q/ = 4oc/QT'. Hierin sind: o = 
Blutdichte;, ce = PWG auf der Strecke Aorta—Femoralis; @ = Querschnitt der 
Aorta ascendens; 7/4 = Windkessellänge nach W. u. B.; T = Grundschwin- 
gungsdauer im Femoralispuls. 


** E'BR = oc/QS, worin S = Dauer der Systole (Austreibungszeit). 
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ler u. Böger bestimmt, reicht beim Menschen durchschnittlich etwa bis zum 
Leistenband, die Strecke 4/2 (Frank) bei Verwendung der zutreffenden PWG 
(vgl. °°,15) bis zu den Fußarterien. So entsteht der Anschein, als ob der Wind- 
kessel nach Frank nur um den soeben als relativ klein erwiesenen Anteil der 
Beinarterien weitbarer sei als nach Wezler u. Böger, während er sich nach den 
Formeln als doppelt so weitbar ergibt. Der Grund für diesen Widerspruch liegt 
in einer zu engen Verbindung der Begriffe „Windkessellänge“ und „Windkessel- 
querschnitt“ mit anatomischen Vorstellungen. Es sei hier erneut betont, daß 
diese Begriffe sich nur auf stellvertretende oder, wie schon früher ge- 
nannt, „fiktive“ oder „wirksame“ Größen beziehen. Da man mit 1/.c? die Weit- 
barkeit der Volumeinheit gewinnt, benötigt man zur Errechnung der Gesamt- 
weitbarkeit noch das „Windkesselvolumen“ @ :L, wobei man vereinfachend den 
Windkessel als zylindrische Röhre vom Querschnitt @ und der Länge L behan- 
delt. Die Frage, was die „richtige“ Windkessellänge und der „richtige“ Wind- 
kesselquerschnitt sei, ist an sich nicht sinnvoll, weil das Arteriensystem kein 
einheitliches zylindrisches Rohr ist und die einzelnen, einander parallelgeschal- 
teten und ihrerseits verzweigten Arterienbahnen sehr verschiedene Querschnitte 
und Längen haben. Da es ein Unternehmen von nicht absehbarer Kompliziert- 
heit wäre, die Weitbarkeit aller einzelnen Abschnitte durch Messung oder 
Schätzung von deren Querschnitten, Längen und PWG zu bestimmen (vgl. den 
Versuch von Bazett u. Mitarb. ’), ist man bei der Kalkulation auf ein summari- 
sches Verfahren, d.h. die genannte Vereinfachung, angewiesen. Es hat sich da- 
bei als vorteilhaft gezeigt, in dem ersatzweise gebrauchten Ausdruck für die 
Gesamtweitbarkeit @L/oc? als @ den Querschnitt der Aorta ascendens und als 
ce die durchschnittliche PWG auf der Strecke Aortenbogen—-Leistenband einzu- 
setzen. Beide sind zweckmäßige, weil einem wichtigen Teil des Windkessels an- 
gehörende Größen, nach deren Festlegung man aber in der Wahl der dritten 
Größe L nicht mehr frei ist. Es war daher nicht vorauszusehen, daß Franks 
ıj2 dieser Länge nahekommen würde. In der weitgehenden Übereinstimmung 
von Franks E’-Werten mit den von uns an lebenden Tieren und von Hamilton 
u. Mitarb. postmortal gefundenen Gesamtelastizitäten sehen wir keinen An- 
laß, den Querschnitt der Aorta ascendens schlechthin als „Windkesselquer- 
schnitt“ und 4/2 als „Windkessellänge“ zu bezeichnen, sondern nur einen Hin- 
weis darauf, daß die genannten Größen zu einander passend gewählt sind *. 
Ob sie auch für andere Tierarten und außerhalb der Ruhebedingungen zu ein- 
ander passen, ist eine gesonderte Frage. Auch die Tatsache, daß zwischen 
Aortenklappe und Fußarterien eine halbe Wellenlänge steht, ', °6, 15, 16, jst kein 
Anlaß, //2 „Windkessellänge“ zu nennen. 

Das vereinfachende Bestreben, das Arteriensystem zum Zwecke der E’-Be- 
stimmung aus Daten der Wellenlehre als eine zylindrische Röhre vom Volumen 
@:L aufzufassen, darf wohl mit dem in der Optik üblichen Vorgehen ver- 
glichen werden, bei dem nach Gauß die verschiedenen Medien und brechenden 
Flächen eines zusammengesetzten optischen Systems zum Schema mit 2 Haupt-, 
2 Knoten- und 2 Brennpunkten reduziert werden. Entsprechend ist in der phy- 
siologischen Optik der Krümmungsradius (Entfernung Hauptpunkt—Knoten- 
punkt) des „reduzierten Auges“ eine fiktive Größe, die nur zu den Brechungs- 
indices 1,00 und 1,34 paßt und die dem Krümmungsradius irgendeiner anato- 
misch faßbaren brechenden Fläche nicht gleichgesetzt werden darf. 


Aufschlußreich ist folgende, nach den Angaben von Remington u. Hamilton ?* 
für den Bereich um 100 mm Hg von uns errechnete Aufstellung der prozen- 
tualen Anteile der einzelnen Gefäßgebiete an der Gesamtweitbarkeit: 


* Man vergleiche auch die unangreifbare Formulierung Franks*, der von der 
„Länge des äquivalenten Windkesselrohrs“ spricht. 
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Aorta ascend. und Arcus 23,5 %o 

Aorta thoracalis 21,6 0/0 j f 

Aorta abdominalis 6,5 %/o Weitbarkeits - Anteile 
fe im Druckbereich um 

Ganze Aorta a 51,6 0/0 51,6 d/o 100 mm Hg. (Mittel 

Kopf, Hals u. vord. Extremitäten 28,2 %0 ausArHunden) 

Brust- u. Baucheingeweide 7,2.0%/0 

Hint. Extremitäten en 13,0 %/o 


100,0 9/0 


Da es sich hierbei um relative Weitbarkeiten handelt, die alle mit derselben 
Methode bestimmt sind, halten wir ihre Diskussion im Rahmen unserer, mit 
einer anderen Dehnungsart gewonnenen Befunde für zulässig. — Bemerkens- 
wert sind auch die Angaben derselben Autoren über die Volum verteilung im 
Arteriensystem, die mittels Zementinjektion unter einem Druck von 100 mm Hg 
bestimmt wurde, wobei Arterien unter 1 mm Durchmesser nicht berücksich- 
tigt sind: 


Ganze Aorta 23,3 9/0 

Kopf, Hals u. vord. Extremitäten 43,9 9/0 

Brust- und Baucheingeweide 12,7 0/0 Volum-Anteile bei 100 mm Hs. 

Hint. Extremitäten 20,1 0/0 (1 Hund von 14 kg.) 
100,0 %/o 


Ein Vergleich der beiden Aufstellungen legt uns nahe, das Verhältnis q der 
Weitbarkeits- zu den Volumanteilen zu bilden: 


Ganze Aorta Dal 

Kopf, Hals u. vord. Extremitäten 0,64 Weitbarkeitsanteil (%/o) 
Brust- und Baucheingeweide 0,57 I Volumanteil (/o) 

Hint. Extremitäten 0,65 


Hieraus wird zwar klar, welche bevorzugte Windkesselfunktion der Aorta, be- 
sonders deren intrathoracalem Teil, zukommt, doch darf die Weitbarkeit der 
übrigen Arterien wegen ihres etwa 4mal so großen Gesamtvolumens nicht ver- 
nachlässigt werden. 

Vielmehr lehrt eine Betrachtung der obigen Weitbarkeitsanteile und der 
Quotienten q, daß man den Gesamtwindkessel grob in zwei etwa gleich weit- 
bare Bezirke unterteilen darf: 1. ganze Aorta und 2. alle übrigen Arterien *. 
Bezirk 1 verdankt seine Weitbarkeit einem hohen Quotienten q bei kleinem 
Voluminhalt, während für Bezirk 2 das Umgekehrte gilt. Die q-Werte der bei- 
den Bezirke verhalten sich etwa wie 3,5:1. Da g ein relatives und reziprokes 
Maß für die Elastizität der Volumeinheit (Volumelastizitätsmodul = oc? nach 
Frank) darstellt, müssen sich die Mittelwerte aus den reziproken PWG-Qua- 
Graten der beiden Bezirke etwa wie 3,55:1 verhalten. Nimmt man in einer 
(nicht streng durchgeführten) Überschlagsrechnung als Wurzel aus dem mitt- 
leren PWG-Quadrat der ganzen Aorta 450 cm/sec an, so wird die Wurzel aus 
dem mittleren PWG-Quadrat aller übrigen Arterien das V 3,5fache, d.h. etwa 
850 cm/sec, ein sehr plausibler Wert, der die Bedeutung der von Frank aufge- 
stellten Formel für PWG und Volumelastizitätsmodul erneut hervorhebt und 
die „Entmutigung“, zu der Hamilton u. Remington ® beim kritischen Studium 
der Beziehungen zwischen PWG und Weitbarkeit gelangten, wohl doch als ver- 
früht erscheinen läßt. 


* Wenn auch die Werte in den obigen Aufstellungen nur an wenigen Tieren 
gewonnen sind, so können sie doch zur überschlägigen Orientierung dienen. 
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Es wäre von großem Interesse, die Verhältnisse auch beim Menschen in ver- 
schiedenen Lebensaltern zu untersuchen. Hierbei könnte man, entsprechend dem 
Vorgehen von Hamilton u. Mitarb., postmortale Volumbestimmungen und Deh- 
nungen vornehmen, ähnlich wie dies neuerdings Wagner u. Kapal”, auf deren 
Ergebnisse noch einzugehen ist, an der menschlichen Aorta getan haben. Zur 
Kontrolle müßte gleichzeitig am lebenden Menschen das — unter dem Ge- 
sichtspunkt der an Leichen festgestellten Volumverteilung — gewogene mitt- 
lere reziproke PWG-Quadrat der Aorta einerseits und möglichst vieler sonsti- 
ger Arterien andererseits bestimmt werden Wenn auch in der Literatur schon 
Anhaltspunkte vorliegen und in dieser Hinsicht besonders die PWG-Vergleiche 
zwischen Aorta und peripheren Arterien durch Wezler’® u. Mitarb. in einem 
neuen, bedeutungsvollen Licht erscheinen, so dürften doch Mutmaßungen über 
die Weitbarkeitsverteilung am Menschen in verschiedenen Lebensaltern und 
unter normalen und pathologischen Bedingungen noch verfrüht sein. — Wir 
glauben ferner, daß es für die Methodik der physikalischen Schlagvolumbe- 
stimmung einen Fortschritt bringen könnte, außer den stellvertretenden Größen 
für die Aorta auch ein Äquivalent für die Weitbarkeit der übrigen Arterien 
einzuführen. — In welchem Zusammenhang diese Darlegungen mit der E’-Be- 
stimmung nach Broemser u. Ranke? und ihrer Weiterführung durch Wetterer 
stehen, bleibt noch offen, da hierfür vor allem der Quotient @/c wichtig ist, 
über den sich keine neuen Gesichtspunkte ergeben haben. Es sei nur erwähnt, 
daß Wetterer u. Deppe°! bei Verwendung der diastolischen (= endsystolischen) 
Druckamplitude in der Schlagvolumformel von Broemser u. Ranke unter Weg- 
lassung des Korrekturfaktors oft etwas zu hohe Schlagvolumwerte fanden, was 
nun damit erklärt werden kann, daß E’gr durchschnittlich etwas kleiner als 
E’g ist. 

Über die durchschnittlichen Beziehungen zwischen E’, und Körperge- 
wicht (Abb. 6, 7 und Tab. 1) scheint uns noch eine allgemeine Überlegung 
notwendig zu sein, da das Ergebnis, daß VE, relativ stärker zunimmt als 
das Körpergewicht, nicht zu vermuten war. Allerdings war eine Propor- 
tionalität zwischen 1/E’, und Körperoberfläche, wie sie Hamilton 
u. Mitarb., offenbar im Hinblick auf den „Herzindex“, annahmen, noch 
weniger zu erwarten, da nicht das der Körperoberfläche proportionale 
Minutenvolumen (V7,), sondern das Schlagvolumen (V,) mit der zur Glät- 
tung der pulsatorischen Blutdruckschwankungen notwendigen Weitbar- 
keit in direktem Zusammenhang steht. V, dürfte aber in erster Näherung 
dem Körpergewicht (G) proportional sein. Man hätte daher eine unge- 
fähre Proportionalität zwischen 1/E’, und G erwarten dürfen. 


Zu dieser Mutmaßung gelangt man auf den verschiedensten Wegen, wofern 
man nur eine Proportionalität zwischen V; und G sowie gleiche pulsatorische 
Blutdruckschwankungen bei allen in Betracht gezogenen Tieren voraussetzt. 
Zieht man z.B. die elektrische Analogieschaltung heran, so hat man, unter Ver- 
nachlässigung der räumlichen Ausdehnung des Arteriensystems, das System 
Herz-Aortenklappe-Windkessel-peripherer Widerstand mit dem elektrischen 
System Wechselstrom- bzw. rhythmische Impulsquelle-Einwegsgleichrichter- 
Ladekondensator-Belastungswiderstand zu vergleichen. Den Blutdruckpulsatio- 
nen entspricht dann die „Brummspannung“ (Ug,) am Ladekondensator. Für 
eine derartige Schaltung gilt die bekannte Näherungsformel *: 


% 
Ur ren: 


* Das Zeichen » bedeutet: „ist proportional“. 
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worin i = entnommener mittlerer Gleichstrom, analog dem Minutenvolumen; 
C = Ladekapazität, analog 1/E’,; f = Frequenz, analog der Herzfrequenz. Die 
Größe der Blutdruckschwankungen (Ap) ist daher: 
AP u = VE, welv, =. 

Mit der Annahme, daß V,; » G! und Vyr » G?%, ist ferner f » G"'P. Also ergibt 
sich, gleiche Ap vorausgesetzt, 1/E’y = Vs; » G'!. Hieran ändert sich auch nichts, 
wenn man in den Überlegungen einen Umweg über den peripheren Strömungs- 
widerstand macht, der, gleichen mittleren Blutdruck vorausgesetzt, der Kör- 
peroberfläche reziprok anzunehmen ist, weil sich sonst keine Proportionalität 
zwischen Oberfläche und Minutenvolumen ergeben Könnte. 

Es ist aber wohl möglich, daß man mit einer verfeinerten Betrachtungs- 
weise eine Erklärung für 1/E’, = G” (mit n>1) finden kann. Hierfür 
müßten die Beziehungen zwischen V, und G, zwischen Ap und G und 
zwischen dem Verhältnis Pulsdauer/Diastolendauer und G für Normal- 
bedingungen statistisch bekannt sein. Wie aus dem Erfolg pharmakolo- 
gischer Einwirkungen bei unseren Versuchen zu schließen ist, ändert sich 
bei Abweichung von den Normalbedingungen infolge Narkose, Operation 
usw. wahrscheinlich E’, nur wenig, V,, Ap und f dagegen viel mehr. V, 
und Ap sind aber an Tieren unter völligen Normalbedingungen nicht oder 
nur in Sonderfällen mit der erforderlichen Genauigkeit zu bestimmen, 
so daß eine verfeinerte Betrachtungsweise der Beziehungen zwischen 1227 
und G auf Schwierigkeiten stößt. Es ist trotzdem zu erwägen, ob nicht 
bei derselben Tierart der Quotient V,/G mit steigendem G doch größer 
wird. Z.B. zeigen die meisten der von Wezler u. Thauer?* nach Fick be- 
stimmten V,-Werte eine ähnliche Abhängigkeit vom Körpergewicht wie 
unsere 1/E’,-Werte. Zwei von den zehn V,-Werten fallen allerdings so 
stark heraus, daß eine sichere Aussage nicht gemacht werden kann. — Im 
ganzen muß also die Frage nach einer allgemeinen Erklärung der ge- 
fundenen Beziehung zwischen E’, und G noch offen bleiben. Mit experi- 
mentell gesicherten Tatsachen steht sie jedoch nicht in Widerspruch. 

Die Besprechung der E’,-Abhängigkeit vom Blutdruck und vom Kon- 
traktionszustand der Muscularis bietet einige Schwierigkeiten. Denn hier- 
bei sind manche unserer Befunde mit herrschenden Anschauungen nur 
schwer in Einklang zu bringen. 

Was zunächst die reine Abhängigkeit vom Blutdruck betrifft, so über- 
rascht es, daß E’, in weitem Druckbereich nahezu konstant ist, falls die 
Messungen jeweils nach Einstellung auf ein neues stationäres Druck- 
niveau vorgenommen werden. Nach dem in Abb.13 dargestellten Ver- 
halten des gesamten E’ gemäß Ergebnissen von Hamilton u. Mitarb. wäre 
ein deutlicher Anstieg oberhalb 150 000 dyn/cm? zu erwarten, den wir 
aber, außer im Versuch von Abb.8, wo wir ihn nicht als reine Wirkung 
der Druckerhöhung ansehen konnten, niemals fanden. Im Gegensatz dazu 
zeigte E’, innerhalb der einzelnen Pumpenzyklen oft einen steileren An- 
stieg mit dem Druck, als er nach Literaturangaben zu vermuten war. Wir 
können für beide Erscheinungen nur die bereits geäußerte Schlußfolge- 
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rung wiederholen, daß es einen grundsätzlichen Unterschied bedeutet, ob 
die Arterien „zügig“ im Laufe einiger Sekunden (Dehnungsart Nr. I) oder 
stufenweise mit Verharren auf dem neuen Druckniveau (Dehnungsart 
Nr. II) gedehnt werden. Durch starke Verlangsamung der zügigen Deh- 
nung müßte jedoch ein Übergang zwischen I und II herzustellen sein, und 
es ist anzunehmen, daß die Dehnungsarten, die bei Versuchen anderer 
Autoren angewandt wurden, eine Zwischenstellung zwischen I und II ein- 
nehmen. Wenn wir oben zur Auffassung gelangten, daß bei Dehnungsart 
Nr. II reversible Änderungen in der Arterienwand eintreten, so müssen 
diese also auch in den Versuchen anderer Autoren aufzufinden sein. Hier- 
bei ist an die bekannten Hysteresis-Erscheinungen zu denken, die erst 
kürzlich von Wagner u. Kapal?’,28 bei definierter, sehr langsamer und 
kontinuierlicher Dehnung und Entdehnung der Aorta genauer untersucht 
wurden, sowie an das „stress-relaxation“-Phänomen der Nachentspan- 
nung bzw. Nachspannung, das Sarnoff u. Berglund ® am Lungengefäß- 
system bei stufenweise erfolgender Dehnung und Entdehnung studierten. 
Es ist auch möglich, daß in unseren Versuchen am lebenden Tier die glatte 
Gefäßmuskulatur bei Dehnungsart Nr. II während der Einstellung auf 
ein neues Druckniveau ihren Kontraktionszustand änderte und somit am 
Unterschied zwischen I und II ursächlich mitbeteiligt war. Mutmaßungen 
hierüber dürften so lange verfrüht sein, als nicht an postmortalen zen- 
tralen und peripheren Arterien beide Dehnungsarten genauer untersucht 
sind. Hierzu müßte eine und dieselbe Arterie sowohl kontinuierlich als 
auch in Stufen mit aufgesetzten kleinen periodischen Volumschwankun- 
gen ge- und entdehnt werden. 

Aus weiteren Vergleichen mit den Versuchen anderer Autoren über die 
Druckabhängigkeit von E’ ersieht man, daß in Einzelfällen auch bei kon- 
tinuierlicher Dehnung E’ in weitem Druckbereich nahezu konstant sein 
kann. So zeigt ein Versuch von Wagner u. Kapal”’ (deren Tab. 1) an der 
Rinderaorta etwa zwischen 80 und 150 mm Hg fast keine Änderung von 
FE’, während nach denselben Autoren ?® (deren Abb. 3) in diesem Druck- 
bereich E’ der menschlichen Aorta je nach Alter ein ausgeprägtes oder 
flaches Minimum durchläuft (Jugend) oder fortlaufend ansteigt (mittleres 
und höheres Alter). Mit diesen Ergebnissen vergleichbar sind die Druck- 
Volumkurven, die Remington, Noback, Hamilton u. Gold ?? an der mensch- 
lichen Aorta durch langsame und kontinuierliche Dehnung und Entdeh- 
nung von Gefäßringen mit nachträglicher Umrechnung in Druck und Vo- 
lumen gewannen und unter Angabe der statistischen Streuung mitteilten. 
Auch hier durchläuft E’ (= ctg des Kurvenneigungswinkels) in dem ge- 
nannten Druckbereich je nach Alter ein Minimum oder steigt fortlaufend 
an, wenn auch die Alterscharakteristika nicht so ausgeprägt sind wie bei 
den Ergebnissen von Wagner u. Kapal. Ein Minimum von E’ ist auch bei 
der postmortalen Dehnung des ganzen Arteriensystems von Hunden (Al- 
ter?) zu finden (unsere Abb. 13 nach Hamilton u. Mitarb.); es liegt hier bei 


etwa 70 mm Hg. 
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Bezieht man in unseren Versuchen die Druckabhängigkeit von E’, im 
unteren Druckbereich in die Betrachtungen ein, so ist ebenfalls in einem 
Teil der Fälle ein Minimum (Abk. 9, 10), sonst kein Minimum (Abb. 12 
und ein anderer Versuch) festzustellen. Da uns jedoch, wie erwähnt, das 
Alter unserer Versuchstiere nicht bekannt war und wir aus Mangel an 
einer genügend großen Anzahl von Vergleichsbestimmungen nicht ent- 
scheiden können, ob die Höhe der E’,-Werte bei sehr niedrigen Drucken 
nicht auch durch die Muscularis (Vagusausschaltung in Abb. 9, 10) be- 
dingt war, muß eine weitere Erörterung hierüber vorerst unterbleiben. 


Ein unerwartetes Ergebnis zeigte sich bei der Wirkung bestimmter 
Pharmaka auf E’,. Nach Wezler u. Böger ?? hat die Muscularis der Aorta 
und noch mehr der vorwiegend musculären Arterien einen so weitgehen- 
den Einfluß auf die PWG und den Volumelastizitätsmodul, daß die PWG- 
Druckkurven dadurch grundsätzlich verändert werden können. Da die 
Autoren zur Ansicht gelangten, daß eine Erhöhung des Kontraktions- 
zustandes der Muscularis den Modul der Arterienwände herab setze 
(außer bei extrem starker Kontraktion) und weiterhin experimentell 
feststellten, daß Adrenalin so gut wie gar nicht, Sympatol und Pitressin 
dagegen sehr weitgehend die PWG und den Volumelastizitätsmodul er- 
niedrigen, so muß man also dem Adrenalin eine nur geringe, dem Sym- 
patol und Pitressin aber eine hochgradige kontraktionserregende Wirkung 
zuschreiben *. Außerdem fanden Wezler u. Böger, daß sich E’'wp nach 
ihrem Verfahren bestimmt, bei Drucksteigerungen durch Adrenalin stark, 
durch Sympatol nur wenig erhöhte. Unsere Befunde stimmen hiermit in- 
sofern überein, als wir feststellten, daß Adrenalin einerseits und Sympa- 
tol, Pituigan und Effortil andererseits sehr verschiedene Wirkungen auf 
E’, haben. Die Richtung dieser Wirkung ist aber in unseren Ver- 
suchen eine andere als bei Wezler u. Böger: E’, wird durch Adrenalin- 
arucksteigerung so gut wie gar nicht, durch Sympatol usw. jedoch bis- 
weilen sogar schon ohne Drucksteigerung deutlich erhöht. Bleibt man bei 
der Auffassung, daß Adrenalin wenig, Sympatol usw. stark kontraktions- 
erregend auf die Muscularis wirken, so kommt man durch unsere Ver- 
suche zu dem Resultat, daß eine Erhöhung des Kontraktionszustandes der 
Muscularis eine Vergrößerung von E’,, d. h. eine Herabsetzung der 
Gesamtweitbarkeit mit sich bringt. Hierbei ist an der von Wezler u. Bö- 
ger festgestellten und von ihnen mit zahlreichen Versuchen am Menschen 
belegten Tatsache, daß durch Sympatol usw. die PWG und der Volum- 
elastizitätsmodul erniedrigt werden, nicht zu zweifeln. Wir halten es aber 
für möglich, daß sich der Widerspruch dadurch auflösen läßt, daß man 
der bei verstärkter Muscularis-Kontraktion in Betracht zu ziehenden ar- 
teriellen Querschnittsverminderung größeres Gewicht beilegt, als es bis- 
her geschehen ist. — Wir selbst fanden, wie erwähnt, am Hund bei Druck- 


* Ob es sich um direkte oder auf dem Umweg über vasomotorische Nerven 
erfolgende Beeinflussungen der Muscularis handelt, ist für diese Überlegungen 
gleichgültig. Die Wirkungen auf Arteriolen und Kapillaren bleiben hier außer 
Betracht. 
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steigerung wohl eine Abwärtsverschiebung der PWG-Druckkurven in der 
Aorta-Femoralis, die aber bei Sympatol nicht grundsätzlich anders war 
als bei Adrenalin. Da wir die PWG in ausgesprochen muskulären Arte- 
rien nicht untersuchten, 10%: aber auch von deren Volumelastizität abhängt, 
kann eine abschließende Klärung der unterschiedlichen Befunde, zu der 
auch noch in vivo durchgeführte dilatographische Messungen an ver- 
schiedenen Arterientypen notwendig wären, hier nicht erfolgen. Wir 
glauben nicht, daß es sich um eine Frage der Dosierung handelt, da wir 
durch Sympatol auch bei schwächerer Dosierung niemals eine Vermin- 
derung von Biee sondern allenfalls überhaupt keine Wirkung auf E', 
sahen. Da durch Azetylcholin der Kontraktionszustand der Muscularis 
sicherlich nicht erhöht, sondern wahrscheinlich stark vermindert wird, 
steht es in Einklang mit unserer Schlußfolgerung über die Muscularis- 
wirkung, daß E’, durch Azetylcholin stets herabgesetzt wurde. 

Hamilton u. Remington !? leiteten aus Dehnungsversuchen an erschlaff- 
ten und kontrahierten Arterienringen die Ansicht ab, daß der Kontrak- 
tionszustand der Muscularis überhaupt keinen bedeutenden Einfluß auf 
die arteriellen pulsatorischen Volumschwankungen, d.h. auf die Weitbar- 
keit habe, da die Dehnungskurve des kontrahierten derjenigen des er- 
schlafften Rings im wesentlichen parallel verlaufe. Abgesehen von ande- 
ren Gesichtspunkten sei dazu bemerkt, daß sich bei Umrechnung dieser 
eindimensionalen in räumliche Verhältnisse selbst bei gleichbleibendem 
Modul des Wandmaterials wegen der verschiedenen Querschnitte von er- 
schlaffter und kontrahierter Arterie doch Unterschiede in der Weitbar- 
keit ergeben müssen. Immerhin hat sich in unseren Versuchen E’, infolge 
Sympatol usw. oft um 15—25 °/, in einigen Fällen sogar um über 40 ®/o 
erhöht, und es ist mit der Möglichkeit noch stärkerer Kontraktionszustände 
zu rechnen, z.B. in terminalen Stadien der Erstickung oder Entblutung. 

Abschließend glauben wir gezeigt zu haben, daß sich durch unsere Be- 
funde eine Reihe neuer Gesichtspunkte ergeben hat und einige Fragen 
gestellt wurden, die durch gesonderte Untersuchungen mit anderer Me- 
thodik zu beantworten sind. Manche unserer Ergebnisse bedürfen noch 
der Ergänzung durch eine größere Zahl von Experimenten. Wir halten es 
auch für möglich, die Genauigkeit der E’,-Bestimmung, insbesondere der 
Einzelwerte, die aus jedem Pulspaar gewonnen werden, noch zu steigern, 
was für Aussagen über die Druckabhängigkeit innerhalb der einzelnen 
Pumpenzyklen von Vorteil wäre. Dies könnte durch eine Kolbenbewegung 
erreicht werden, die nicht sinusförmig, sondern mit konstanter Geschwin- 
digkeit bis zu den jeweiligen Umkehrpunkten erfolgt, da bei der Sinus- 
form die Pumpenstromstärken in der Nähe von 90° und 270° klein und 
daher die Meßfehler größer sind als bei gleichbleibender Stromstärke. — 
Außerdem müßte in weiteren Versuchen angestrebt werden, den unter- 
suchten Druckbereich, der für unsere bisherigen Experimente in Abb. 13 
angegeben ist, nach oben zu erweitern. Dies ist deswegen etwas schwierig, 
weil bei unserem Verfahren nur die diastolischen Pulsteile zur Messung 
verwendet werden können. Vielleicht wird es durch abgestufte Druck- 
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entlastung eines Carotissinus bei Ausschaltung der übrigen Pressorezep- 
toren gelingen, den Blutdruck höher zu treiben. — Schließlich halten wir 
es für aussichtsreich, das Verfahren der Ey, -Bestimmung auch am Lungen- 
arteriensystem anzuwenden. Bevor dies geschieht, muß jedoch die für die 
A. pulmonalis in der Diastole geltende Beziehung zwischen Druck und 
Abstrom, die nach Hamilton, Woodbury u. Vogt !? mitunter einer anderen 
mathematischen Beziehung folgen soll als im großen Kreislauf, noch ge- 
sondert untersucht werden. 


Zusammenfassung 


Es wird ein neues Verfahren angegeben, das erstmals am lebenden Tier die 
experimentelle Bestimmung der Gesamtelastizität E’, des Arteriensystems ohne 
Heranziehung der Wellenlehre gestattet. Es besteht darin, daß mit einer ge- 
eichten Kolbenpumpe langsame periodische Volumschwankungen (Frequenz 0,15 
bis 0,35 Hz) des Arteriensystems erzwungen werden, denen periodische Blut- 
druckschwankungen derselben Frequenz entsprechen, auf die die einzelnen, 
vom Herzen erzeugten Pulse aufgesetzt sind. Gleichzeitig wird der Blutdruck 
im Aortenbogen registriert. Die jeweiligen Stellungen des Pumpenkolbens wer- 
den automatisch auf dem Registrierpapier markiert. Aus den Blutdruckkurven 
werden einzelne Pulspaare ausgewählt, von denen je ein Puls im ansteigenden 
und im absteigenden Teil eines Pumpenzyklus liest. Die beiden Pulse A und B 
eines Pulspaares müssen gleichen mittleren Druck während der Diastole haben. 
Ihre mittleren diastolischen Drucksteilheiten 2a und 2B sowie die während 
der Diastolen herrschenden mittleren Pumpenstromstärken ia und ig werden 
bestimmt. Daraus errechnet sich die Gesamtelastizität des Arteriensystems zu 
A 93: 
ia—is 

Die Zulässigkeit des Verfahrens wird nach allen in Betracht kommenden 
theoretischen und experimentellen Gesichtspunkten geprüft und die Methodik 
im einzelnen geschildert. 

An 10 Hunden zwischen 8,5 und 30 kg wird festgestellt, daß die Gesamtweit- 
barkeit 1/E’, des Arteriensystems weder dem Körpergewicht noch der Körper- 
oberfläche proportional ist, sondern progressiv steiler ansteigt als das Gewicht. 
Bei Änderungen des Kreislaufzustandes mittels pharmakologischer und anderer 
Beeinflussungen ergibt sich E’, als Funktion des Blutdrucks und seiner Ände- 
rungsgeschwindigkeit sowie des Kontraktionszustandes der arteriellen Muscu- 
laris. Im weitem Bereich, nach oben bis 220 000 dyn/cm?, ist E’, fast unabhängig 
vom Blutdruck, falls jeweils die Einstellung eines neuen stationären Druck- 
niveaus abgewartet wird. Diejenigen Beeinflussungen, die nach Literaturanga- 
ben den Kontraktionszustand der Muscularis besonders stark erhöhen, ver- 
größern E’g, während eine Herabsetzung des Kontraktionszustandes E’, ver- 
kleinert. Auffällige Unterschiede zwischen den einzelnen Versuchstieren hin- 
sichtlich des Verhaltens von E’, bei sehr niedrigem Blutdruck können noch nicht 
mit Bestimmtheit auf Unterschiede des Alters oder des Kontraktionszustandes 
der Muscularis zurückgeführt werden. 

Die Ergebnisse werden mit denjenigen von O. Franks Schule (O. Frank, Broem- 
ser u. Ranke, Wezler u. Böger) und mit den Resultaten von Hamilton u. Mitarb. 
verglichen. Die Begriffe „Windkesselquerschnitt“ und „Windkessellänge“ wer- 
den im Zusammenhang mit der Weitbarkeitsverteilung im Arteriensystem be- 
sprochen. Unsere Befunde über die E’g-Abhängigkeit von Blutdruckänderungen 
sind mit Literaturangaben wegen der unterschiedlichen Art der Dehnung nur 
schwer zu vergleichen und lassen gesonderte Dehnungsversuche an verschie- 
denen Typen von Arterien wünschenswert erscheinen. 
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Summary | Resume 


By means of a piston pump (frequency .15—.35 cycl. p. sec; swept volume 
10—30 cm?), the author imposes by force periodical volume changes on the 
arterial system of narcotized dogs. The arterial blood pressure displays corres- 
ponding slow changes on which are superimposed the pulsations produced by 
the heart. The coefficient of elasticity of the arterial system is calculated from 
the diastolic shares of the pulses and the intensity of the current of the pump. 


Sur des chiens narcotises, le systeme art£riel fut, A l’aide d’une pompe ä piston 
(frequence 0,15—0,35 cycl. p. sec.; deplacement volumetrique 10—30 cm?) con- 
traint ä des oscillations p£riodiques de volume. La pression arterielle montre de 
lentes oscillations correspondantes, sur lesquelles sont superpos&es les pulsa- 
tions provenant du coeur. Le coefficient d’elasticite du systeme arteriel est 
calcule d’apres les parts diastoliques des pulsations et l’intensit& du courant de 
la pompe. 
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Die Wirkung von männlichen Sexualhormonen 
auf die Motorik der weißen Maus 


Ein Vergleich mit dem Thermalwasser von Badgastein 
Von Theodor Wense, Innsbruck 


Mit 4 Abbildungen 
Eingegangen am 7. März 1953 


Thermalwasser-Injektionen bei weißen Mäusen, die zur Nachprüfung 
einer angeblichen Schutzwirkung des Heilwassers gegen eine Spartein- 
vergiftung verabreicht wurden, und tatsächlich die Widerstandskraft der 
Versuchstiere gegen das Alkaloid erhöhen !, zeigten uns auch eine Be- 
einflussung der Motorik dieser Tiere. In Sammelkäfigen verhielten sich die 
mit dem Gasteiner Thermalwasser behandelten Mäuse offenkundig viel 
unruhiger und rauflustiger als die Kontrollen. Diese Beobachtung war 
Anlaß, Mäuse allein und in Paaren nach Injektion von Thermalwasser 
und von Kontrollflüssigkeiten, wie dest. Wasser, Leitungswasser und 
Ringerlösung, in einem Zitterkäfig zu prüfen, der die Bewegungen der 
Tiere als Kurve festzuhalten gestattet. In vielfach wiederholten Ver- 
suchen erwies es sich, daß zwar Einzeltiere durch die Einspritzung des 
Badgasteiner Heilwassers in ihrem Bewegungsdrang gedämpft werden, 
Mäusepärchen hingegen sich viel lebhafter verhalten als Kontrolltiere. 
Während beim Einzeltier sowohl die Anzahl der Ausschläge als auch die 
Größe derselben unter dem Einfluß des Thermalwassers auf den Kurven 
kleiner wird, ist dies bei Anwesenheit mehrerer Tiere im Käfig umge- 
kehrt der Fall. Bei Berücksichtigung des Geschlechtes der jeweils ver- 
wendeten Tierpaare war es unschwer festzustellen, daß offenbar die An- 
griffslust der Männchen durch die Thermalwassereinspritzung gesteigert 
wird, was zur Verfolgung weiblicher Partner und zu Raufereien mit 
männlichen Gefährten im Zitterkäfig führt. Über diese Befunde wurde 
unlängst unter Vorlage zahlreicher Kurven ausführlich berichtet ?. 

Vermutlich kommt es durch die Thermalwasserinjektionen zu einer ge- 
steigerten Sexualität der Tiere, denn es konnte beobachtet werden, daß 
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unbehandelte Mäuse, die vorher in getrennten Käfigen gehalten wurden, 
sich in vier Stunden etwa zweimal paaren wollen, während dies unter 
der Wirkung des Thermalwassers im gleichen Zeitraum öfters versucht 
wird. Diese Deutung der tierexperimentellen Ergebnisse steht auch in 
guter Übereinstimmung mit längst bekannten Erfahrungen über die Wir- 
kung des Thermalwassers von Badgastein auf den Menschen, wird doch 
immer wieder von Ärzten und Laien über den anregenden Einfluß der 
Thermalkur auf die Genitalsphäre berichtet. Somit war es sehr wahr- 
scheinlich, daß auch bei der Maus das Thermalwasser die Funktion der 
Keimdrüsen fördert, entweder, daß die Bildung der Hormone vermehrt 
wird, oder daß eine erhöhte Ausschwemmung derselben erfolgt, oder daß 
sie in verstärkter Weise zur Wirkung gelangen. 

Die geschilderten Versuche erbrachten allerdings noch keinen endgül- 
tigen Beweis für die Richtigkeit dieser Annahme, da eine gesteigerte 
Reizbarkeit der Tiere auch noch auf anderen Wegen zustandekommen 
kann. Ganz unentschieden blieb es zunächst auch, ob die motorische Ruhig- 
stellung des Einzeltieres und die erhöhte Sexualität getrennte Wirkungen 
sind, die vielleicht von verschiedenen Faktoren des Thermalwassers ver- 
ursacht werden, oder ob sie gemeinsam auf eine direkte oder indirekte 
Beeinflussung der Funktion der Keimdrüsen zurückzuführen sind. Es wäre 
denkbar, daß die Keimdrüsenhormone selbst die zentralnervöse Erreg- 
barkeit verändern; Köllensperger ? hatte bereits eine beruhigende Wir- 
kung von Sexualhormonen auf das Zentralnervensystem feststellen kön- 
nen; auch ist bekannt, daß beim alternden Mann Schlafstörungen, be- 
sonders der zu kurze „Greisenschlaf“, durch männliche Wirkstoffe sehr 
günstig zu beeinflussen sind. An eine Wirkung über das vegetative Ner- 
vensystem konnte ebenfalls gedacht werden, da wir gefunden hatten, daß 
dem Badgasteiner Thermalwasser eine erhebliche Kraft zur beschleunig- 
ten Inaktivierung des Sympathikus-Wirkstoffes Adrenalin eigen ist. 
Adrenalin erregt aber die motorischen Zentren, so daß sein verstärkter 
Abbau sehr wohl eine Dämpfung dieser Stellen zur Folge haben kann. 
Außerdem bremst das Adrenalin die Funktion der Keimdrüsen, wodurch 
die Inaktivierung dieses Hormons auch bereits allein eine Anregung der 
Gonaden bedeuten kann. 

Zur weiteren Klärung dieser Fragen erschien uns als nächster Schritt 
die Untersuchung notwendig, wie denn die Verabreichung von Sexual- 
hormonen selbst die Motorik der Mäuse im Zitterkäfig beeinflußt, ob sich 
ähnliche Kurven ergeben wie mit dem Thermalwasser oder nicht, wobei 
wieder Einzeltiere und Tierpaare geprüft werden mußten, um etwa eine 
Ruhigstellung der ersteren und eine Unruhe der letzteren zu beobachten. 
Über diese Versuche soll hier kurz berichtet werden. 


Methodik 


Als Versuchstier dienten weiße Mäuse im Gewicht von 15—20 g; es sind dies 
bereits geschlechtsreife, aber doch noch so jugendliche Tiere, daß durch eine 
Verabreichung von Keimdrüsenhormonen eine Steigerung ihrer Sexualität er- 
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wartet werden konnte, wie sie möglicherweise bei einem älteren, voll ent- 
wickelten Tier nicht so leicht zu erzielen ist. Da es uns um einen grundsätz- 
lichen Vergleich zu unseren Thermalwasser-Versuchen ankam, beschränkten 
wir uns auf männliche Tiere und verzichteten auf die Kombinationsmöglichkeit 
mit behandelten und unbehandelten Weibchen. 

Als Hormonpräparat verwendeten wir sowohl das synthetisch hergestellte 
chem.-reine Testosteronpropionat in öliger Lösung, Testoviron-Schering und 
Perandren-Ciba, als auch einen wässerigen Auszug aus der frischen Gesamt- 
drüse, Testosan-forte-Sanabo. Die Präparate wurden den Tieren intramuskulär 
injiziert, meist in dem Bruchteil der therapeutisch beim Menschen verwendeten 
Menge, der sich aus dem Vergleich des Mäusegewichtes zum menschlichen Ge- 
wicht ergibt. 

Die Beobachtung der Tiere erfolgte in einem Zitterkäfig, der auf sechs Spiral- 
federn stehend, seine Schwankungen, in die er durch Bewegungen der Tiere 
gerät, einem Schreibhebel mitteilt, der sie auf einem langsam laufenden Ky- 
mographion verzeichnet. Wie bei den früheren Thermalwasser-Versuchen wurde 
darauf geachtet, daß die Mäuse im Zitterkäfig ihre vertraute Umgebung vor- 
finden, indem jeweils Streu aus dem gewohnten Käfig verwendet wurde. Auch 
Wasser und Futter war in gewohnter und jeweils gleicher Menge vorhanden. 

Die Versuche fanden in Innsbruck im Mai, Juni und Juli statt, wobei 12 Tiere 
28 mal geprüft wurden. 


Ergebnisse 


Aus Gründen der Platzersparnis verzichten wir auf eine ausführliche 
Darstellung der Versuche und beschränken uns auf eine Übersicht, die 
wir mit zwei charakteristischen Kurvenpaaren belegen. 

Am Einzeltier war zu beobachten, daß die Einspritzung des syntheti- 
schen Testosteron fast keine Ruhigstellung der Mäuse ergibt, auch nicht 
nach mehrmaliger Verabreichung des jeweils verwendeten Präparates an 
aufeinanderfolgenden Tagen. Im Gegenteil, Tiere, die durch längere Zeit, 
kis zu 10 Tagen, Testosteroninjektionen erhalten hatten, waren eher un- 
ruhiger als vorher. Die Gesamtdrüsenextrakte jedoch, in denen neben dem 
Testosteron noch die anderen androgenen Hormone enthalten sind, be- 
wirken eine Dämpfung der Bewegungen, die seltener und kleiner werden 
(Abb. 1 und 2). 


Abb.1. Junge, männliche Maus, unbehandelt im Zitterkäfig. Die Kurve ist 
von rechts nach links zu lesen; Zeitschreibung 15 Min.; dies gilt auch für 
die anderen Kurven. Die größeren Ausschläge entsprechen dem Herumlau- 
fen des Tieres, die mittleren dem Fressen und Putzen, die kleinsten den 
Atembewegungen. Nach anfänglichem Herumsuchen und Bereiten eines La- 
sers, kommt es zu einem regelmäßigen Rhythmus im Wechsel von Bewe- 
gung und Ruhe, der dauernd anhält, und dem relativ oftmaligen Wechsel 
zwischen „Mäusetag“ und „Mäusenacht“ entspricht. 


Die Versuche mit zwei männlichen Tieren im Zitterkäfig zeigten als 
Folge der Hormoneinspritzung eine solche Zunahme der Rauflust, daß 
wiederholt im Zitterkäfig Zweikämpfe ausgetragen wurden, die oft mit 
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dem Tod des einen oder des anderen Tieres endeten, wenn sie nicht 
schleunigst wieder getrennt wurden. Für diese Beeinflussung erwies sich 
das reine Testosteron wirkungsvoller als der Gesamtdrüsenauszug (Abb. 
3 und 4). 


Abb. 2. Dieselbe Maus wie in Abb.1 nach Einspritzung von 0,5 ccm Hoden- 

gesamtextrakt intramuskulär 24 und 4 Stunden vor dem Versuch. Die Be- 

wegungen des Tieres sind Kleiner und seltener geworden. Das Fressen, 

Putzen und der rhythmische Wechsel zwischen den Perioden der Bewegung 

und der Ruhe blieben fast unverändert. Injektionen von Kontrollflüssig- 
keiten wie Wasser oder Ringerlösung waren ohne Wirkung. 


Die Wirkung der männlichen Sexualhormone zeigt somit eine unver- 
kennbare Ähnlichkeit mit dem Einfluß des Badgasteiner Thermalwassers 
bei gleichen Versuchsbedingungen, es kann daher wohl mit Sicherheit 
angenommen werden, daß auch dieses seine motorischen Wirkungen über 


Abb. 3. Zwei junge, männliche Mäuse, unbehandelt im Zitterkäfig. Die 

Tiere spielen mitsammen, sind lebhafter als dies etwa ältere Mäuse wären, 

doch stellt sich bald der regelmäßige Wechsel zwischen Wachen und Schla- 
fen ein. 


die Keimdrüsen und ihre Stoffe entfaltet. Ob dabei der Einfluß der Heil- 
quelle direkt auf die Gonade erfolgt oder indirekt über die Hypophyse 
oder Nebenniere zustandekommt, muß erst durch weitere Versuche ge- 
klärt werden, können doch beide Drüsen sehr wirkungsvoll in das Spiel 


Abb. 4. Dieselben beiden Mäuse wie in Abb. 3 nach 
Einspritzung von 0,25 ccm, 1,0 mg, Testosteronpropio- 
nat 24 und 4 Stunden vor dem Versuch. Das anfäng- 
liche Spiel der Tiere wird bald zur erbitterten Rau- 
ferei, die mit Verletzungen und dem späteren Tod 
einer Maus endet, so daß dieser Versuch, wie fast 
alle dieser Art, schon nach kurzer Zeit abgebrochen 
werden mußte. Auch die Zeitschreibung wurde durch 
die starken Ausschläge des Schreibhebels gestört. 


der Geschlechtshormone eingreifen. Daß die Gesamtdrüsenauszüge, so 
wie das Thermalwasser, eine Ruhigstellung der Einzeltiere ergeben, wäh- 
rend dies mit dem reinen Testosteron nicht in diesem Ausmaß zu erzielen 
ist, macht es wahrscheinlich, daß die Heilquelle eine Anregung der Ge- 
samtdrüse bewirkt, wobei es noch offen bleibt, welche Hodenstoffe im 
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besonderen diese Dämpfung der Motorik verursachen. Jedenfalls scheint 
der „gonadotrope“ Einfluß des Badgasteiner Thermalwassers milder oder 
umfassender zu sein, als der des injizierten synthetischen Einzelhormones 
und daher ist vielleicht auch das Thermalwasser geeigneter allgemein 
roborierend und umstimmend zu wirken. Abgesehen davon, daß die hier 
beobachteten Wirkungen nur kleine Steinchen im großen Mosaik des Ge- 
samtwirkungsbildes einer Heilquelle sein werden, sind wir uns bewußt, 
daß sich hinter diesem Teilbefund auch quantitative Unterschiede der 
von uns verwendeten Hormonpräparate verbergen können, die erst eine 
viel größere Zahl von Versuchen, auch an Tieren verschiedenen Alters, 
klären würde. Es sei aber daran erinnert, daß sich auch in anderen Prüf- 
verfahren das Testosteron von den übrigen männlichen Keimdrüsen- 
stoffen, dem Androsteron und dem Dehydroandrosteron, unterscheidet. 

Die Tatsache selbst, daß männliche Sexualhormone die Angriffslust 
steigern, ist an sich eine der ältesten Erkenntnisse auf dem Gebiet der 
inneren Sekretion. Seit eh und je ist bekannt, daß durch Verschneiden aus 
dem bösartigen und gefährlichen Stier ein geduldiger Ochse und aus dem 
ungezügelten Hengst ein frommer Wallach wird; es darf daher nicht wun- 
dern, wenn auch umgekehrt aus dem Spiel jugendlicher Mäuse unter dem 
Einfluß der Sexualhormone blutiger Kampf werden kann. 


Zusammenfassung 


Einspritzungen von Sexualhormonen des Hodens ergeben bei jugendlichen 
männlichen Mäusen, die im Zitterkäfig beobachtet wurden, eine motorische 
Ruhigstellung der Einzeltiere und eine verstärkte Rauflust von Tierpaaren. 
Diese Wirkung ist ähnlich wie nach Injektion des Thermalwassers von Bad 
Gastein bei solchen Tieren, woraus geschlossen wird, daß dieses einen direkt 
oder indirekt fördernden Einfluß auf die Tätigkeit der Keimdrüsen ausübt. 


Summary 


The injection of sex hormones of testicles to young mice resulted in a motor 
inactivitation of solitary animals and in an incresed pugnacity of animal 
couples. The animals were observed in cages permitting the registration of 
their movement. The above effect is similiar to that observed after injection 
of the thermal water of Bad Gastein into such animals. We therefore conclude 
that these thermal waters are directly or indirectly exerting an activating 
influence on the genital glands. 


Resume 


L’injection d’hormones sexuels des testicules ä des souris juveniles masculines 
causera une inactivation-moteur des animaux solitaires et une augmentation 
de l’humeur querelleuse chez les couples. Les animaux furent observes dans 
des cages permettant une registration de leurs mouvements. Cet effet ressemble 
a celui observ& apres injection d’eau thermale de Bad Gastein aux animaux 
en question, ce qui permet de conclure que cette eau exerce directement ou 
indirectement une influence activante sur les glandes genitales. 
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Aus dem Physiologischen Institut zu Leipzig 
(Direktor: Prof. Dr. med. habil. E. Bauereisen) 


Zur Frage der partiellen und totalen Hämolyse 


Von H. Gerbstädt und R. Schmerso 
Mit 4 Abbildungen 
Eingegangen am 12. März 1953 


Die Frage, ob bei unvollständiger osmotischer Hämolyse der ausgetre- 
tene Farbstoff nur aus einem Teil der Erythrozyten stammt, die ihr frei- 
setzbares Hämoglobin vollständig verloren (totale Hämolyse) oder ob alle 
Erythrozyten jeweils nur einen Teil davon abgegeben haben (partielle 
Hämolyse), ist in letzter Zeit erneut mehrfach bearbeitet worden. Wil- 
brandt ! urteilt auf Grund unmittelbarer Beobachtung unvollständig hä- 
molysierter Erythrozyten-Suspensionen, die Hämolyse stufe sich sowohl 
Aurch die Zahl der betroffenen Zellen als auch durch die Menge des von 
der Einzelzelle abgegebenen Hämoglobins ab. Lindemann ? fand bei elek- 
tronenmikroskopischer Beobachtung in den Sedimenten hämolysierter 
Suspensionen neben intakten Erythrozyten sowohl solche, die ihr Hämo- 
globin nur teilweise verloren hatten, wie auch völlig entfärbte und sieht 
hierin eine Bestätigung für Wilbrandts Auffassung. 

Der unterschiedliche Gebrauch der Bezeichnung partielle Hämolyse 
macht zunächst eine Begriffsbestimmung erforderlich. Die Mehrzahl der 
Autoren bezeichnet als partielle Hämolyse den teilweisen Hämoglobin- 
verlust des einzelnen Erythrozyten, während zur Beschreibung der Teil- 
hämolyse einer Erythrozyten-Population keine bestimmte Bezeichnung 
üblich ist. Im folgenden verwenden wir dafür den Ausdruck unvollstän- 
dige Hämolyse. Von einem Alles- oder Nichtsgesetz der Hämolyse, das 
gleichbedeutend mit der totalen Hämolyse ist, kann in Analogie zum 
Alles- oder Nichtsgesetz der Erregung gesprochen werden, wenn die vom 
einzelnen Erythrozythen abgegebene Farbstoffmenge sich als unabhängig 
von der Intensität des hämolysierenden Agens — z.B. der Höhe des osmo- 
tischen Druckes der Suspensionsflüssigkeit — erweist. Demgegenüber hat 
als partielle Hämolyse eine Farbstoffabgabe des einzelnen Erythro- 
zyten als Funktion der Intensität des hämolysierenden Agens zu gelten, 
keineswegs aber sein teilweiser Hämoglobinverlust schlechthin, der auch 
als Übergangsstadium bei einer totalen Hämolyse auftritt. 
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Schon früher hatten Rusznyak ® und Baron * die Meinung vertreten, der Hä- 
molysegrad sei lediglich durch die vom einzelnen Erythrozyten abgegebene 
Hämoglobinmenge bestimmt, während Handovsky? und Dienes® die unvoll- 
ständige Hämolyse als Totalhämolyse eines Teils der Zellen auffaßten. Zum 
gleichen Ergebnis gelangten auch Saslow”? und Parpart‘*®. 

Handovsky zeigte, daß bei der Saponinhämolyse der Hämolysegrad — ge- 
messen an der Zahl der erhalten gebliebenen Erythrozyten — durch die Sa- 
poninkonzentration bestimmt wird. Nach seiner Mitteilung entspricht dabei die 
freigesetzte Hämoglobinmenge der hämolysierten Erythrozytenzahl. Quantita- 
tive Angaben hierüber fehlen jedoch, so daß Handovskys Ansicht, eine par- 
tielle Hämolsye komme nicht vor, schon deshalb nicht als bewiesen angesehen 
werden kann. Dienes bestimmte das Verhältnis Hämoglobin : Trockensubstanz 
in den Sedimenten unvollständig hämolysierter Erythrozyten-Suspensionen und 
hält dieses für ebenso groß wie in nicht hämolysierten, was allerdings mit den 
von ihm angegebenen Zahlen nicht übereinstimmt. Er folgerte, bei Teilhämo- 
lyse liege eine Totalhämolyse eines Teils der Zellen vor, während der Rest un- 
verändert bleibe. Rusznyak wies darauf hin, daß Dienes seinen Berechnungen 
einen falschen Wert für den prozentualen Hämoglobingehalt des Erythrozyten 
zugrunde gelegt hatte. Auf Grund der korrigierten Ergebnisse bestritt er Resi- 
stenzunterschiede zwischen den einzelnen Erythrozyten einer Population und 
schloß, daß die Hämolyse in einer gleichmäßigen Hämoglobinabgabe aller Ery- 
throzyten bestünde. Die Schlußfolgerungen beider Autoren stehen und fallen 
aber mit der von ihnen nicht erörterten und sehr unwahrscheinlichen Voraus- 
setzung, daß die untersuchten Sedimente frei von Stromata waren. Vielmehr 
ist anzunehmen, daß bei Dienes Versuchen mit steigendem Hämolysegrad ein 
wachsender Anteil Stromata den Sedimenten beigemengt war. Der Quotient 
Hämoglobin : Trockensubstanz wird dann mit zunehmendem Hämolysegrad in 
jedem Falle kleiner, gleichgültig ob partielle oder totale Hämolyse erfolgt. 
Baron unterschied nicht zwischen Chromolyse und Stromatolyse und gelangte 
hierdurch zu falschen Schlüssen. Zudem sind seine Ergebnisse unter ungleichen 
Versuchsbedingungen gewonnen. Der Weg, auf dem Saslow und Parpart zu 
ihren Ergebnissen gelangten, ist uns nicht bekannt. 

Wilbrandt und Lindemann halten indessen bei Kenntnis dieser Arbeiten auf 
Grund rein qualitativer Untersuchungen eine partielle Hämolyse für erwiesen. 
Bei Wilbrandts visuellem Vergleich zweier Farbintensitäten, welche sich gegen- 
sinnig ändern, könnten Kontrasteffekte den Farbeindruck maßgeblich beein- 
flußt haben. Lindemanns Schlußfolgerung beruht darauf, daß ein hämolysieren- 
der, also teilweise entfärbter Erythrozyt gleich einem partiell hämolysierten 
gesetzt wird. Das ist aber nicht unbedingt zulässig. Denn wie oben ausgeführt, 
darf ein teilweise entfärbter Erythrozyt nur dann als partiell hämolysiert an- 
gesehen werden, wenn sich nachweisen läßt, daß der Grad des Farbstoffver- 
lustes durch den osmotischen Druck seines Milieus bestimmt ist. Es erscheint 
bemerkenswert, daß Lindemann in Hämolysesedimenten nur vereinzelt un- 
vollständig entfärbte Erythrozyten fand, wie aus seiner Mitteilung hervorgeht. 


Wir untersuchten deshalb die Beziehung zwischen chromolysierter Ery- 
throzytenzahl und freigesetzter Hämoglobinmenge in unvollständig hä- 
molysierten Erythrozyten-Suspensionen auf folgende Weise: 


Methodik 


In Ringerlösung gewaschene Schweineerythrozyten aus defibriniertem 
Blut wurden in isotonischer Ringerlösung in einer Konzentration von 20 ?/o 
suspendiert. Je 1 ccm dieser Stammsuspension wurde mit je 39 ccm nor- 
maler bzw. verdünnter Säugerringerlösung versetzt. Die Ringerverdün- 
nungen waren so hergestellt, daß die Elektrolytkonzentration der erhal- 
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tenen Suspensionen die Werte 1,00 0,90 0,80 0,70 0,65 — 0,60 — 

0,55 — 0,50 — 0,45 — 0,40 — 0,35 — 0,30 — 0,20 — 0,10 (in Bruchteilen 

der Konzentration der normalen Ringerlösung) annahm, während die 

Suspensions-Konzentration immer 0,5% betrug. In einer zweiten Ver- 

suchsreihe wurde isotonische CaCl,-Lösung an Stelle von Ringer ver- 

wendet. Eine Schüttelmaschine verhinderte unter für alle Suspensionen 
gleichen mechanischen Bedingungen das Sedimentieren. 40 Minuten nach 
dem Ansetzen wurden den Suspensionen Proben zur Zählung der Erythro- 
zyten entnommen. Der Rest jeder Suspension wurde durch scharfes Zen- 
trifugieren (30 Min. mit 4000 U/Min.) zellfrei gemacht und der Hämo- 
globin-Gehalt der überstehenden Lösung mit dem früher beschriebenen 

Verfahren (Gerbstädt ?) bestimmt. 

Die Erythrozytenzahl wurde in der Zählkammer bestimmt, jedoch abweichend 
vom üblichen Verfahren in folgender Weise: Jeder Suspension wurden mehrere 
Proben entnommen (den gering hämolysierten zwei, den stärker hämolysierten 
vier) und damit je eine Zählkammer (Neubauer) gefüllt. Nach 5 Minuten (um 
das Sedimentieren der Zellen abzuwarten) wurden die Kammern photographiert. 
Unsere mikrophotographische Einrichtung bestand aus einem Zeiss-Mikroskop 
„Lumipan“ mit 10facher Objektiv- und 5facher Okularvergrößerung und einer 
Plattenkamera 9 X 12 cm. Hiermit läßt sich das gesamte Zählnetz der Kammer 
abbilden, was bei stärkerer Vergrößerung nicht möglich ist. Durch Herstellung 
vergrößerter Positive wurde eine 120fache Gesamtvergrößerung erzielt, die ein 
müheloses Auszählen der Erythrozyten ermöglichte. Die Zählung selbst konnte 
so außerhalb des Versuchs vorgenommen werden. Eine Auszählung aller 42 
Kammern während des Versuches in üblicher Weise wäre technisch undurch- 
führbar gewesen. Selbst die gleichzeitige Zählarbeit mehrerer Untersucher hätte 
sich über einen so großen Zeitraum erstreckt, daß die Ergebnisse nicht als unter 
gleichen Bedingungen gewonnen hätten angesehen werden dürfen. Zudem bot 
die Zählung durch Mikrophotographie weitere Vorteile: 

1. Die Ergebnisse sind kontrollierbar. 

2. Fehler durch „Verzählen“ sind vermeidbar, wenn jeder gezählte Erythrozyt 
markiert wird. Erfolgt das mit Hilfe einer Metallnadel, welche das Positiv 
der Zählkammeraufnahme durchbohrend einen Stromkreis schließt, so kann 
das Ergebnis an einem elektromagnetischen Zählwerk abgelesen werden. 


Die gewonnenen Zahlen haben natürlich nur dann einen Sinn, wenn 
bekannt ist, was für Zellindividuen in ihnen enthalten sind. Im Falle 
einer partiellen Hämolyse würden Erythrozyten aller möglichen Hämo- 
globingehalte, angefangen vom normalen bis herab zum geringstmög- 
lichen, in den auszuzählenden Suspensionen vorkommen. Deshalb mußte 
zunächst geprüft werden, inwieweit Erythrozyten verminderten Farb- 
stoffgehalts mit der beschriebenen Methode erfaßt werden. Der Hämo- 
globingehalt von Erythrozyten läßt sich in bestimmter Weise erniedrigen, 
wenn diese in entsprechenden Suspensionskonzentrationen der Hämolyse 
unterworfen werden. Nach Schröder und Stewart !" ist nämlich nach voll- 
ständiger Hämolyse die Hämoglobin-Konzentration innerhalb der Ery- 
throzyten gleich derjenigen im Suspensionsmittel. Wird dieses wieder 
isotonisch gemacht, so werden die Erythrozyten wieder mikroskopisch 
sichtbar (die Suspension wird „deckfarben“). Von den gleichen Autoren 
wurde gezeigt, daß diese sogenannte „Reversion“ ihre Ursache nicht in 
einer Rückwanderung des Hämoglobins in die Stromata hat, sondern in 
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der durch die Volumenverminderung der Zellen bewirkten Konzentra- 
tionssteigerung des in ihnen verbliebenen Hämoglobins. Da die Erythro- 
zyten im hypotonischen Milieu ihr Volumen verdreifachen, erhöht sich 
die Hämoglobinkonzentration im Erythrozyten bei der „Reversion“ auf 
das Dreifache ihres Wertes nach der Chromolyse. Eine Prüfung des Re- 
versionsphänomens in chromolysierten Suspensionen verschiedener Zell- 
konzentration zeigte nun, daß die hämoglobinarmen, „revertierten“ Ery- 
throzyten bei Suspensionskonzentrationen bis herab zu 5/o lichtoptisch 
von völlig intakten nicht unterschieden werden können. Bei diesen Ver- 
suchen wurde nach erfolgter Hämolyse das hämoglobinhaltige, hypoto- 
nische Suspensionsmedium durch Ringerlösung ersetzt. Demnach werden 
bei unseren Zählungen außer den intakten Erythrozyten mindestens noch 
alle teilweise entfärbten bis herab zu einem Hämoglobingehalt von 15 °/o 
des Ausgangswertes erfaßt. 
Ergebnisse 

Erythrozyten des gleichen Blutes wurden jeweils in Ringerlösung und 
in isotonischer CaCl,-Lösung aufgeschwemmt. Mit beiden Stammsuspen- 
sionen wurden sofort sowie nach 24 Stunden Aufbewahrung bei 4°C 
Hämolysereihen in der oben besprochenen Weise hergestellt. Bei Unter- 
suchungen über den Einfluß von Aufbewahrungszeit und -milieu auf die 
osmotische Resistenz hatte sich uns nämlich eine erhebliche Abflachung 
der Resistenzkurven (siehe Abb. 3) gezeigt, wenn die Erythrozyten 1—2 
Tage in isotonischer CaCl,-Lösung bei + 4° C aufbewahrt wurden. Diese 
Resistenzkurven waren direkt, d.h. durch Nephelometrie der mehr oder 
weniger hämolysierten Suspensionen gewonnen worden. Wenn man mit 
Wilbrandt annimmt, daß die Hämolyse sich sowohl durch die Zahl der 
betroffenen Zellen als auch durch die Menge des von der Einzelzelle ab- 
gegebenen Hämoglobins abstuft, so könnte der beschriebenen Abflachung 
der Resistenzkurve ein stärkeres Hervortreten der zweiten Komponente 
zugrunde liegen. Deren Nachweis müßte dann an in dieser Weise behan- 
delten Erythrozyten am ehesten gelingen. Deshalb wurde die Beziehung 
zwischen chromolysierter Erythrozytenzahl und freigesetzter Hämoglobin- 
menge sowohl an in Ringerlösung wie an in CaCl,-Lösung aufgeschwemm- 
ten Erythrozyten geprüft. 

Die Ergebnisse eines von einer größeren Zahl übereinstimmend ver- 
laufener Versuche sind in den Abb. 1, 2 und 3 wiedergegeben. Die ge- 
strichelt gezeichneten Kurven stellen die Prozentwerte der Erythrozyten 
dar, bezogen auf die in isotonischer Lösung bestimmte Zahl, die ausge- 
zogenen Kurven die Prozentwerte des freigesetzten Hämoglobins, bezogen 
auf die in Aqua dest. bestimmte Menge. Abb. 1 zeigt die bei Verwendung 
von frisch in Ringerlösung aufgeschwemmten Erythrozyten erhaltenen 
Kurven. (Die Werte der 24 Std. in Ringer aufbewahrten Erythrozyten 
wiesen keine Besonderheiten auf und sind deshalb nicht angegeben.) 
Abb. 2 enthält die bei frisch in CaCl,-Lösung suspendierten Erythrozyten 
gewonnenen Ergebnisse. In beiden Fällen decken sich die Kurven nahezu. 
Die Abweichungen liegen in den Fehlergrenzen der Zählmethode. Die 
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Kurven der Abb. 2 sind gegenüber denjenigen der Abb. 1 im Sinne einer 
Resistenzminderung parallel verschoben. Eine derartige Verschiebung der 


Resistenzkurve ohne wesent- 
liche Änderung ihrer Form 
und der Resistenzbreite ist 
charakteristisch für das osmo- 
tische Verhalten von Erythro- 
zyten, die kurzfristig in CaCl, 
suspendiert wurden. 


Werden die Erythrozythen 
für 24 Std. bei 4° C in isoto- 
nischer CaCl,-Lösung aufbe- 
wahrt, so ändert sich die Form 
der Resistenzkurve in typi- 
scher Weise. Die Kurve ver- 
läuft sehr viel flacher, d.h. die 
Resistenzbreite ist erheblich 
vergrößert. Diese früher von 
uns bereits nephelometrisch 
gefundene Kurvenverformung 
läßt sich auch durch Erythro- 
zytenzählung und durch Hä- 
moglobinbestimmung bestäti- 
gen (Abb. 3). Da bei den ab- 
geflachten Kurven auf die Re- 
sistenzbreite wesentlich mehr 
Meßpunkte entfallen als das bei 
den Abb. 1 und 2 der Fall ist, 
müßte eine etwaige partielle 
Hämolyse hier am sichersten 
festzustellen sein. Es zeigt sich 
jedoch, daß auch unter diesen 
Bedingungen die Kurven der 
Erythrozytenzahl und des Hä- 
moglobins innerhalb der Feh- 
lergrenzen der Methodik auf- 
einander fallen. 


Diese Versuchsergebnisse 
sprechen für eine totale Hä- 
molyse; denn an Stelle jedes 
Quantums nicht mehr gezähl- 
ter und mithin chromolysier- 
ter Erytrozyten erscheint die 
aus ihm überhaupt freisetz- 
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Abb. 1. Resistenzkurven bei Hämolyse in ver- 

dünnter Ringerlösung. Abszissen: Salzkonzentra- 

tion in Bruchteilen der Konzentration der nor- 

malen Ringerlösung. Ordinaten: Erythrozyten- 

zahl in Prozent der in isotonischer Lösung be- 

stimmten Zahl, bzw. Hämoglobin in Prozent der 
in Aqua dest. freigesetzten Menge. 
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Abb.3. Resistenzkurven von 24 Stunden bei 4°C 


in isotonischer CaCl»-Lösung aufbewahrten Ery- 
throzyten. Bezeichnungen wie in Abb. 2. 


bare Hämoglobinmenge im Suspensionsmittel. Um diese sich aus den be- 
schriebenen Experimenten ergebende Schlußfolgerung zu sichern, muß 
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jedoch noch geprüft werden, ob die bei einer etwaigen partiellen Hämo- 
lyse zu erwartenden Unterschiede beider Kurven groß genug sind, um sie 
mit unserer Versuchsanordnung zu erfassen. 


Besprechung der Ergebnisse 


Der bei einer etwaigen partiellen Hämolyse zu erwartende Verlauf der 
Kurven ergibt sich aus einer Analyse des Vorgangs. Nach der oben gege- 
benen Definition ist bei partieller Hämolyse der Hämoglobingehalt des 
Erythrozyten eine Funktion des osmotischen Druckes der Suspensions- 
flüssigkeit. Fraglich bleibt, wie groß das osmotische Druckintervall ist, 
über welches sich die 
Farbstoffabgabe des ein- 
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/ N 


0 100 mm 7 
Selle ee zelnen Erythrozyten er- 
Soll 7 altes streckt und nach welcher 
Sad |» U Funktion sie erfolgt. Bei- 
2 100 . 
Solo Erythozyten N des hat Einfluß auf den 
w . 
| 5 Kurvenverlauf ebenso wie 
an die bereits besprochene 
7018 »0 Größe des Konzentrations- 
2 Hämoglobir 5 N 
801 & 20 Sure bereiches des Hämoglo- 
T . . . 
001 m» bins im Erythrozytenin- 
wi 0 neren, welcher mit der 
Elektrolytkonzentration > beschriebenen Zählme- 
Abb. 4. Schematische Darstellung der im Falle einer . 
partiellen Hämolyse durch Hämoglobinbestimmung thode erfaßt wird. Das 
und Erythrozytenzählung zu gewinnenden Resistenz- veranschaulicht ’/NOJo, 
kurven. Ausgezogene Kurve: Freigesetztes Hämo- . / R ® 
globin in % des in Aqua dest. abgegebenen. Ge- Die eingezeichneten Säu- 
strichelte Kurve: Gezählte Erythrozyten in R 5 
der in isotonischer Lösung gefundenen (für H = 15). len stellen die wirk- 
Säulen: Vorhandene Erythrozyten, gegliedert , 
nach ihrem Farbstoffgehalt in % des Ausgangswer- sch vorhandenen 
tes. Die Länge des Teiles der Säule, welcher die par- : 
tiell chromolysierten Zellen darstellt, ist willkürlich Erythrozyten gegliedert 
mit !/; der Gesamtsäule angenommen. Sie wird im nach ihrem Hämoglobin- 


: : I; e E N 
Einzelfall durch den Quotienten = bestimmt. gehalt dar, wenn eine li- 


neare Beziehung zwischen 
dem Farbstoffgehalt des Erythrozyten und dem osmotischen Druck 
seines Milieus sowie eine ebensolche zwischen der Anzahl der in den 
Chromolyseprozeß einbezogenen Erythrozyten und dem osmotischen 
Druck angenommen wird. Die Kurve der gezählten Erythrozyten 
muß verschieden verlaufen, je nachdem bis zu welchem Grad des 
Farbstoffverlustes die Zellen bei der Zählung erfaßt werden. Die ge- 
strichelt gezeichnete Kurve stellt die gezählten Erythrozyten für den Fall 
dar, daß diese Grenze bei einem Hämoglobingehalt von 15% des Aus- 
gangswertes liegt. Die ausgezogene Kurve des freigesetzten Hämoglobins 
schneidet die Säulen der partiell chromolysierten Zellen in ihren Halbie- 
rungspunkten. Aus der Abbildung ist ersichtlich, daß der Abstand zwischen 
beiden Kurven auch von dem Verhältnis der Anzahl der partiell chromo- 
lysierten Zellen zur Gesamtzellzahl abhängt und damit vom Verhältnis 
der osmotischen Druckintervalle, welche zur völligen Entfärbung eines 


Zur Frage der partiellen und totalen Hämolyse 69 


Erythrozyten bzw. der gesamten Population durchlaufen werden müssen. 
Bezeichnet man das osmotische Druckintervall, welches zur Entfärbung 
eines einzelnen Erythrozyten durchmessen werden muß, mit I,, dasjenige, 
über welches sich die Chromolyse der gesamten untersuchten Population 
erstreckt (die Resistenzbreite) mit I, und den prozentualen Hämoglobin- 
gehalt der Erythrozyten, welche noch sicher gezählt werden, mit H, so 
gilt die Beziehung: 
p_ 60m 
Iı 

worin D die Differenz der Ordinaten der Erythrozytenkurve und der 
Hämoglobinkurve im 50 %-Punkt der Hämoglobinkurve ist. Man sieht, 
daß bei Werten von H nahe 50 D nahe Null liegt und somit die Kurven in 
ihren mittleren Abschnitten aufeinander fallen. 

Für die Endäste beider Kurven gilt das nicht. Sie können strenge Über- 
einstimmung nur im Falle der totalen Hämolyse zeigen. Ihre Verlaufs- 
differenzen hängen wesentlich von dem Quotienten 1,:I, ab. Nimmt die- 
ser den Wert 1 oder wenig niedrigere Werte an, so sind die Differenzen 
der Kurvenverläufe auch bei beliebigen Werten von H wesentlich größer 
als die Fehlerbreite der Methode. Hieraus folgt, daß, nach den mitge- 
teilten Ergebnissen zu urteilen, eine alleinige oder vorherrschende Be- 
stimmung des Hämolysegrades durch das vom einzelnen Erythrozyten 
abgegebene Hämoglobin nicht in Frage kommt. 

Der für H einzusetzende Wert ergibt sich aus der Erörterung, die bei 
der Beschreibung der Methodik angestellt wurde. Für H = 15 folgt aus 
der oben angegebenen Beziehung, daß auf Grund der Versuchsergebnisse 


1. 
eine partielle Hämolyse nur für den Fall ° < 0,2 diskutiert werden kann. 
it 


Diese Grenze rückt noch niedriger, wenn man die Anzahl der in den Chromo- 
lyseprozeß einbezogenen Erythrozyten nicht als linear abhängig vom osmoti- 
schen Druck ansieht, sondern sie der Summenlinie einer statistischen Verteilung 
also z.B. der Resistenzkurve folgen läßt. Setzt man die Beziehung zwischen 
dem Hämoglobingehalt des Erythrozyten und dem osmotischen Druck seines 
Milieus als nicht linear, z.B. als exponentiell, voraus, so gilt die oben für D 
angegebene Beziehung ebenfalls nicht. Die Fehlerbreite der Methode über- 
schreitende Differenzen der Kurven wären hier zu erwarten, solange das Halb- 
wertsintervall der osmotischen Drucke für die vollständige Entfärbung des ein- 
zelnen Erythrozyten ein Zwanzigstel des osmotischen Druckintervalls, das zur 
Erzielung vollständiger Hämolyse durchmessen werden muß, nicht unterschreitet. 


Hiernach bleibt die Möglichkeit einer partiellen Hämolyse offen, die 
sich über ein relativ kleines osmotisches Druckintervall erstreckt. Dieses 
Intervall kann nach unseren Untersuchungen höchstens ein Fünftel der 
Resistenzbreite betragen. Aus den Versuchen Wilbrandts lassen sich je- 
doch keine Anhaltspunkte für eine derartige partielle Hämolyse gewinnen. 
Nach seiner Darstellung zu urteilen beansprucht der Chromolyseprozeß 
des einzelnen Erythrozyten im Gegenteil ein sehr großes osmotisches 
Druckintervall. 
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Die mitgeteilten Versuchsergebnisse lassen sich deshalb am besten durch 
eine totale Hämolyse erklären. Ob die Hämolyse partiell innerhalb kleiner 
osmotischer Druckintervalle erfolgt, muß noch geprüft werden. 


Zusammenfassung 


In der neueren Literatur wird ein Alles- oder Nichtsgesetz der Hämolyse 
(totale Hämolyse) abgelehnt. Die für die Existenz einer partiellen Hämolyse 
angeführten Beobachtungen sind jedoch nicht eindeutig. Bei eigenen Versuchen 
wurden unter verschiedenen Bedingungen in unvollständig hämolysierten Sus- 
pensionen Hämoglobinmengen im Suspensionsmittel gefunden, die dem Ge- 
samthämoglobin des auf Grund lichtoptischer Untersuchung als chromolysiert 
anzusehenden Anteils der Erythrozyten gleichkamen. Dieser Befund ist mit 
einem Alles- oder Nichtsgesetz der Hämolyse ohne weiteres vereinbar, mit der 
Annahme einer partiellen Hämolyse nur unter der weiteren Annahme, daß der 
Farbstoffverlust des einzelnen Erythrozyten sich über höchstens ein Fünftel des 
osmotischen Druckintervalls erstreckt, welches zur vollständigen Chromolyse 
der gesamten Erythrozyten-Population durchmessen werden muß. 

Eine typische Verformung der Resistenzkurve, die nach etwa 24stündiger Auf- 
bewahrung der Erythrozyten in isotonischer CaCl,-Lösung auftritt, wird be- 
schrieben. 


Summary 
The author reports the results of examination which — in opposition to the 
opinion found in recent publications — speak in favor of an “all or none 


law” of hemolysis. According to these examinations, a partial hemolysis is 
only discussable under certain more closely specified conditions. 


Resume 


Nous offrons les r&sultats d’examens qui, en contradiction avec la litterature 
recente, semblent d&emontrer l’existance d’une loie «de tout ou de rien» de 
l’hemolyse. Il en r&esulte qu’une discussion de l’hemolyse partielle n’est possible 
que sous certaines conditions clairement sp&cifiees. 
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Zur Deutung des Pulfrich-Effektes 
3. Mitteilung * 
Von H. U. Rosemann und H. H. Buchmann 


Mit 1 Abbildung 
Eingegangen am 13. März 1953 


Bei der weiteren Untersuchung des Pulfrich-Effektes sind wir einigen 
Fragen nachgegangen, die für die Messung und Bewertung der Ergebnisse 
von Bedeutung sind. Dies schien erwünscht, da mehrfach noch Meinungs- 
verschiedenheiten bestehen. In der vorliegenden Arbeit soll zunächst die 
Klärung der Frage versucht werden, ob die Wahl des Fixationspunktes 
den quantitativen Ausfall der Meßergebnisse beeinflußt. Es folgen ver- 
gleichende Betrachtungen über die Größe der scheinbaren Tiefenabwei- 
chung der schwingenden Kugel beim Durchgang durch ihren vorderen 
und hinteren Kulminationspunkt. Den Schluß bildet ein Hinweis, wie sich 
der bekannte Einfluß verschieden großer Pupillendistanzen auf die Größe 
des räumlichen Tiefeneindruckes auch im Eigenversuch anschaulich nach- 
weisen läßt. 

Il, 

Für die quantitative Auswertung des Pulfrich-Phänomens wurden von 
den Untersuchern zwei verschiedene Beobachtungsverfahren angewandt: 
Entweder benutzte man die Meßmarke, die im Versuch mit dem Punkte 
größter scheinbarer Annäherung bzw. Entfernung der schwingenden Ku- 
gel zur Koinzidenz zu bringen ist, zugleich als Fixationspunkt (Mes- 
sung mit wandernder Fixation) oder man hielt den binoku- 
laren Blickpunkt in der objektiven Bahnebene des bewegten Objektes 
fest und führte die Koinzidenz-Einstellung der Meßmarke auf den Kul- 
minationspunkt der Kugel parafoveal durch (Messung mitruhen- 
der Fixation). Bei dem zweiten Verfahren ist ein besonderer Auf- 
wand an Aufmerksamkeit erforderlich, um die Konvergenz entgegen 
einem unbewußten Abirren des Blickpunktes nach dem Ort der Beobach- 
tung hin konstant zu erhalten. Da dies weniger geübten Versuchsper- 
sonen nicht oder nur unvollkommen gelingt (Cüppers und Vilmar), bleibt 
die Anwendung dieses Verfahrens auf besonders geeignete Beobachter be- 
schränkt, die auch unter der erschwerten Bedingung ihr Augenmuskel- 
spiel voll beherrschen. Im Gegensatz hierzu gestattet das andere Vor- 
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gehen, die Koinzidenz-Einstellung mit sehr viel größerer Bestimmtheit 
und geringerer Streuung vorzunehmen, so daß es bisher bevorzugt an- 
gewandt wurde. In der Abwägung der beiden Verfahren gegeneinander 
vertreten Fischer und Mex den Standpunkt, daß verbindliche Werte nur 
durch Messung mit ruhender Fixation zu erlangen seien, ohne allerdings 
diese Ansicht näher zu begründen (S. 488, 496). Es ist daher zu unter- 
suchen, ob die maximale Tiefenabweichung der Kugel von der Schwin- 
gungsebene nicht gleichgroß gemessen wird, wenn man der beweglichen 
Meßmarke mit dem binokularen Blickpunkt folgt oder diesen in der 
Schwingungsebene der Kugel festhält, d.h. ob für die scheinbare Lage 
des Kulminationspunktes der elliptischen Kugelbahn unter den beiden 
Bedingungen nicht der gleiche Ort des objektiven Raumes gefunden wird. 

Da das Pulfrich-Phänomen seinem Wesen nach als ein disparationsbe- 
dingtes Stereophänomen (s. unten) zu betrachten ist, können zu dieser 
Entscheidung z.B. die sehr exakten Messungen herangezogen werden, die 
Fischer und Löwenbach an einer stereoskopischen Apparatur (Darstellung 
eines gekappten Kegels) durchgeführt haben. Ihre Befunde gestatten, nicht 
nur die Sehfernenänderungen, die bei Verlagerungen des Blickpunktes 
bestimmter Größe sich ergeben, sondern auch die bei den verschiedenen 
Konvergenzgraden den Disparationen bestimmter Größe zugeordneten 
Sehtiefen zahlenmäßig zu erfassen. Sie sind geeignet zu ermitteln, ob 
gleichgroße temporale und nasale Disparationen, die bei Blickpunktein- 
stellung auf den nahen oder den fernen Grenzpunkt einer sagittalen Tie- 
fenerstreckung entstehen, wechselweise wieder auf ihren jeweils anderen 
Grenzpunkt zurückführen. Diesen Grenzpunkten wären in unserem Falle 
der Nullpunkt in der objektiven Pendelebene bzw. der scheinbare Kul- 
minationspunkt der Kugelbahn gleichzusetzen. 

Das von uns durchgeführte Gedankenexperiment kommt dem bekann- 
ten Durchmustern eines stereoskopischen Sammelbildes gleich, — und 
als solches darf das im Pulfrich-Phänomen entstehende Raumbild ange- 
sprochen werden. Denn da bei ihm das bewegte Objekt ja richtig in der 
objektiven Schwingungsebene gesehen wird, solange beide Augen funk- 
tionell gleichwertig sind und gleichstark belichtet werden, kann der Tie- 
feneffekt nicht, wie Fischer meinte, aus der Bewegung als solcher herge- 
leitet werden. Vielmehr kommt die aus der Empfindungszeit-Differenz 
sich ergebende Disparation der gleichzeitig empfundenen Netzhautbilder 
hierfür allein in Frage. Und daß im Rahmen des „Bedingtseins“ des 
Pulfrich-Phänomens (Kahn) ausgerechnet die durch den Konvergenzgrad 
bestimmte Ausnutzung der Disparationen eine andere werden sollte, 
müßte erst bewiesen werden. 

Die Verwertbarkeit der Meßergebnisse von Fischer und Löwenbach er- 
scheint besonders eindrucksvoll, weil sie aus ganz anderer Fragestellung 
gewonnen wurden und unser Problem gar nicht berührten. Zur Beweis- 
führung sei zunächst auf die Abb.6 jener Arbeit verwiesen, in der die 
Ergebnisse der Einzelmessungen zusammengestellt sind. Nach ihr bewirkt 
z.B. eine nasale Parallaxe von 3 mm in der Sehferne von 120 cm eine 
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Sehtiefe von 100 cm, und umgekehrt ergibt bei der Sehferne von 220 cm 
eine temporale Parallaxe von 3 mm dieselbe Sehtiefe von 100 cm. Es leistet 
also die temporale Disparation, die beim Blick auf das ferne Ende einer 
sagittalen Erstreckung zu einer bestimmten Sehtiefe führt, tiefenmäßig 
das gleiche wie die nasale Disparation derselben Größe beim Blick auf 
das nahe Ende der Strecke. Weitere Beispiele dieser Art lassen sich aus 
der Abb. 6 unschwer ablesen. 

Zu demselben Ergebnis führt auch die entsprechende Ausdeutung der 
Abb. 8 der gleichen Untersuchung. Was Fischer und Löwenbach zur Er- 
klärung ihrer Bilder A, B und C ausführen, wäre nur dahin zu ergänzen, 
daß — nach Einstellung der Meßmarke bei fester Fixation — beim Über- 
gang der Konvergenz von B nach A und Einführen einer nasalen Dispa- 
ration äquivalenter Winkelgröße Kegelbasis und Spitzenfläche (in unse- 
rem Falle Pendelebene und Kulminationspunkt der Kugel) je in unver- 
änderter Sehferne gesehen werden, d.h. die Ausweitung der Kugelbahn 
auch bei wandernder Fixation im objektiven Abstand: Pendelebene — 
Meßmarke richtig gemessen wird. 


Im Gegensatz zu dieser Feststellung gelangen Fischer und Löwenbach von 
ihrer Fragestellung aus zu dem Ergebnis: „Nasale und temporale Querdispara- 
tionen gleichen Ausmaßes sind in bezug auf die Sehtiefe niemals gleichwertig; 
temporale Parallaxen erzeugen immer kleinere Sehtiefen“ (S. 624). Dieser 
Angabe ist zuzustimmen für den Fall, daß (wie bei Fischer und Löwenbach) 
gleiche Disparationen miteinander verglichen werden, die von derselben 
Kernfläche aus einmal nasal, zum anderen temporal erzeugt werden. In 
unserem Falle, wo es sich um ein Hin- und Herkonvergieren zwischen den 
Grenzpunkten ein und desselben Sehfernenbereiches handelt, liegen die Dinge 
anders. 

Zur bildmäßigen Veranschaulichung dieser Verhältnisse diene eine 
schematische Zeichnung (Abb. 1), bei deren Erläuterung wir von der Mes- 
sung mit ruhender Fixation als dem einfacheren Fall ausgehen. 
Wenn die feste Fixationsmarke in B steht, werden infolge der verschiede- 
nen Empfindungszeiten der Augen (beim Schwingen der Kugel von A 
nach C und Lichtschwächung des rechten Auges) gekreuzt disparate Ku- 
gelbilder zum Sammelbild vereinigt; die Kugel erscheine z.B. in E. Ge- 
nau dieselbe Disparation gegenüber B muß der (bei der Messung gegen- 
über der feten Fixationsmarke verschobenen) Meßmarke gegeben wer- 
den, damit sie in der gleichen Entfernung gesehen wird. Wenn in dem 
anderen Fall, bei der Einstellung mit wandernderFixation, der 
Fixationspunkt soweit herangezogen wird, daß die Kugel am vorderen 
Punkt ihrer Bahn mit dem binokularen Blickpunkt im Eindruck koinzi- 
diert, dann erzeugt B letzterem gegenüber dieselbe Disparation (umge- 
kehrten Vorzeichens), wie es die Kugel bei ruhender Fixation tat. Falls 
die aus den Fischer-Löwenbachschen Werten abgeleitete Gleichheit bzw. 
Unveränderlichkeit der durch Messung zu ermittelnden Orte der Dinge 
im objektiven Raum zutrifft, muß also auch das Arbeiten mit wandernder 
Fixation zu richtigen Ergebnissen führen. Die relativ bessere Ausnutzung 
der nasalen Disparation gegenüber der temporalen gleicher Größe beim 
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Hin- und Herverlegen des binokularen Blickpunktes wird dabei durch 
die „Maßstabsverkleinerung“ mit zunehmender Konvergenz, wie man 
sieht, gerade ausgeglichen, und es bewahrheitet sich das innige Inein- 
andergreifen von Sehferne und Sehtiefe, auf das auch Fischer und Löwen- 
bach auf Grund der eigenen Beobachtungen besonderen Wert legen (S. 627). 

Wenn in einigen Versuchen, in denen die Tiefenabweichung der schwin- 
genden Kugel abwechselnd mit ruhender und mit wandernder Fixation 
gemessen wurde, entgegen der zwingenden theoretischen Forderung ge- 
legentlich gewisse Unstimmigkeiten auftraten —bei 
ruhender Fixation wurde die Meßmarke öfters auf 
größere oder auch auf kleinere Entfernungen ein- 
gestellt —, so dürfte dies auf die größere Streuung 
dieses Verfahrens, also darauf zu beziehen sein, 
daß bei unseren Messungen Einzelfälle verglichen 
wurden, während der theoretischen Ableitung (un- 
ter Eliminierung der Streuung) die Mittelwerte aus 
einer großen Anzahl von Einzelbeobachtungen zu- 
grunde lagen. Natürlich geben nur diese ein ein- 
wandfreies Bild. Da die Einstellungen mit wan- 
dernder Fixation zudem wesentlich leichter fallen 
und nicht so rasch zu Ermüdungserscheinungen 
führen, neigen wir zu der Ansicht, daß man diesem 
Meßverfahren auch fürderhin den Vorzug geben 
sollte. Bedenken grundsätzlicher Art scheinen je- 
denfalls nicht dagegen zu sprechen. 


Abb. 1. Bedingungen II 

des Pulfrich-Effektes Ö 

beim Schwingen der i . , 
ne Zweitens soll zu der Frage, wie sich beim 
es Versuch von Pulfrich die größten Abweichungen 
G: Farbglas, L: lin- der scheinbaren Kugelbahn von der Pendelebene 
kes Auge, R: rechtes . h 

Auseı inere ve nach vorn und hinten zueinander verhalten, unter 

Text). 


Hinweis auf einen bisher nicht erörterten Gesichts- 
punkt erneut Stellung genommen werden. Wie 
aus der Abb. 7A bei Fischer und Löwenbach hervorgeht, ist die grö- 
ßere Bahnausweitung nach hinten zu fordern, da bei gleichbleibender 
Schwingungsamplitude von derselben Kernfläche aus nasale 
und temporale Disparationen gleicher Größe entstehen, von denen die 


temporale immer eine geringere Sehtiefe erzeugt als die gleichgroße na- 
sale (s. oben). 


Zu diesem Ergebnis kamen schon Arndt und Wagner. An Hand einer geo- 
metrischen Analyse setzt Arndt den maximalen Pulfrich-Effekt nach vorn (nach 
den Buchstaben unserer Abb.1) gleich (BD: AC) : (LR + AC), den nach hinten 
gleich (BD: AC) : (LR— AC). Messende Beobachtungen hat er mit seiner An- 
ordnung nicht durchgeführt, sondern gibt lediglich an, daß die Kugel bei ruhen- 
der Fixation (Fixationspunkt dicht unterhalb der Pendel-Ruhelage) und Ein- 
stellung der Meßmarke auf ihren vorderen Kulminationspunkt weit hinter 
eine zweite Meßmarke zurückzuschwingen scheint, die symmetrisch zu der 
vorderen hinter dem Fixationspunkt angebracht war. 


Zur Deutung des Pulfrich-Effektes 75 


Wagner erinnert in diesem Zusammenhang an den Halbierungsversuch einer 
sagittalen Tiefenerstreckung nach Issel. Hierbei wird regelmäßig der Teilungs- 
punkt zu weit nach hinten verlegt, da durch die bessere Disparationsverwer- 
tung mit wachsender Sehferne die Wirkung des schon an sich kleiner werden- 
den Disparationswinkels überkompensiert wird. Beim Pulfrich-Ef£ffekt, bei dem 
temporale und nasale Disparationen gleichgroß sind, muß daher der Dispara- 
tionswinkel für die Scheinabweichung der schwingenden Kugel nach hinten zu 
De sein, als daß die Abweichung nach vorn ihr gleich empfunden werden 

Önnte. 


Diese theoretische Forderung konnte Wagner in einer breit angelegten 
Untersuchung (246 Versuchspersonen) eindeutig bestätigen und statistisch 
sichern, während uns dies unter anderen Beobachtungsbedingungen * nicht 
regelmäßig gelang. Als Ursache für den abweichenden Befund vermuten 
wir, daß bei der gewählten Anordnung die Änderung der Sehgröße der 
schwingenden Kugel einen (je nach der Aufmerksamkeitslage des Beob- 
achters) schwankenden Einfluß auf die Sehtiefe ausüben kann. Da die 
Kugel beim scheinbaren Heraustreten aus der Pendelebene nach vorn 
verkleinert, beim Heraustreten nach hinten vergrößert gesehen wird, 
kommen beiderbewußten Beziehung des Sinneserleb- 
nissesaufdasselbe Objekt Sehferne und Sehgröße im raschen 
Wechsel der Eindrücke offenbar in Wettstreit miteinander, so daß der 
Tiefeneffekt nach vorn wie nach hinten beeinträchtigt wird. Diese Mit- 
wirkung erfahrungsmäßiger Lokalisationsmotive dürfte sich — in Ana- 
logie mit den Verhältnissen der Sehtiefe — im Bereich der größeren Seh- 
ferne verstärkt äußern. Erfaßt diese Arbeitshypothese die Zusammen- 
hänge richtig, so müßte beim Ausschluß eindrucksvoller „gleitender“ 
Sehgrößenänderungen durch Verwendung eines gleichförmig bewegten 
Testobjektes (z.B. einer Nadel auf laufendem Band) die Diskrepanz ge- 
genüber der Theorie verschwinden. Orientierende Versuche solcher Art 
scheinen uns dies zu bestätigen. 

JENE, 

Andritter Stelle sei zur Frage der Abhängigkeit des Pulfrich-Effek- 
tes von der Pupillendistanz des Beobachters ein sehr einfacher, aber 
überzeugender Versuch angeführt. Geometrisch läßt sich im Sinne der 
Empfindungszeit-Hypothese leicht darstellen, daß die Disparationen bei 
einer größeren Pupillendistanz — gleiche Empfindungszeit-Differenz vor- 
ausgesetzt — geringer ausfallen als bei einer kleineren (vgl. die mathe- 
matische Beweisführung durch Wölfflin). Diese Tatsache kann der Beob- 
achter an sich selbst feststellen, indem er in demselben Versuch zunächst 
bei Stellung des Kopfes frontal-parallel zur Schwingungsebene der Kugel 
beobachtet und dann, unter Beibehaltung des Fixationspunktes, mit zur 
Seite gedrehtem Kopf, so daß die Stirn einen spitzen Winkel mit der 
Schwingungsebene bildet. Das Ergebnis besagt, daß bei schräggestellter 
Stirn (also bei künstlich verkleinerter Pupillendistanz) die Tiefeneffekte 


* Bei der Anordnung von Wagner war das bewegte Objekt mit einer ge- 
schwärzten Spitze versehen, die sich unmittelbar über der als Fixationspunkt 
dienenden Meßmarke befand (Beobachtungsentfernung 60 cm); wir benutzten 
dagegen eine mattierte schwarze Kugel von 5 cm Durchmesser in 4 m Abstand. 
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größer sind. Die Zunahme ist abhängig von dem Grade der Schrägstel- 
lung, sie wächst mit der künstlichen Verringerung der Pupillendistanz. 
Die geringfügige Änderung des Augenabstandes von der Pendelebene kann 
bei dem Beobachtungsabstand von 4m als belanglos vernachlässigt werden. 

Auf dieser Grundlage dürften manche Differenzen zu erklären sein, die 
von den Untersuchern bisher unter den Sammelbegriff der Streuung 
eingereiht wurden, da schon kleine Änderungen der Kopfstellung deut- 
liche Unterschiede bedingen. Bei allen messenden Beobachtungen muß 
also der größte Wert darauf gelegt werden, die Verbindungslinie beider 
Augen durch Verwendung eines Beißbrettchens immer wieder in dieselbe 
Stellung zum Objekt zu bringen. 


Zusammenfassung 

Bei dem Versuch, die Tiefenabweichung der schwingenden Kugel beim 
Pulfrich-Effekt quantitativ anzugeben, kann die Messung mit „wandernder“ 
Fixation zu keinem anderen Ergebnis führen als die von Fischer geforderte 
Messung mit „ruhender“ Fixation. — Beim Beobachten der hin- und herschwin- 
genden Kugel müßte auf Grund der Theorie die scheinbare Bahnausweitung 
nach hinten größer empfunden werden als nach vorn. Als Ursache gelegentlich 
abweichender Befunde wird ein modifizierendes Eingreifen der Sehgrößen- 
änderung des bewegten Objektes (pendelnde Kugel) vermutet. — Die Zunahme 
des Pulfrich-Effektes bei Verkleinerung der Pupillendistanz kann schon durch 
einfaches Seitwärtsdrehen des Kopfes nachgewiesen werden. 


Summary 
In the quantitative determination of the depth aberration of the to and fro 
swinging ball during the Pulfrich effect, the measuring with a “migrating” 
fixation cannot possibly give another result than the measuring on which Fischer 
insists, namely that with a “resting” fixation. — During observation of the back 
and forth movement of the ball, the virtual enlargement of its path should 
(according to the theory) be perceived as being more important toward the 
back than toward the front. The cause of occasional deviations from this 
result is seen in a modification of the visual magnitude of the moving object 
(swinging ball). — On diminution of the pupillary distance, the increase of 
the Pulfrich effect can already be proved by a simple turn of the head to 
the side. 
Resume 
En determinant quantitativement l’aberration en profondeur de la boule en 
mouvement perpendiculaire lors de l’effet Pulfrich, le mesurage avec une fixa- 
tion «en migration » ne peut pas donner un autre r&sultat que le mesurage avec 
une fixation «en repos ». — En observant la boule oscillante, l’&largissement de 
sa voie devrait (d’apres la theorie) &tre percu comme plus grand en arriere qu’en 
avant. Nous supposons comme cause des deviations occasionnelles de ces r6- 
sultats une modification de la grandeur visuelle de l’objet en mouvement (la 
beule oscillante). — La distance interpupillaire diminude, l’augmentation de 
l’effet Pulfrich peut &tre deja mise en @vidence en detournant legerement la 
tete. 
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Vergiftung mit Alkalizyanid bei anacidem Magen 


Von A. W. Forst und W. Felix 


Eingegangen am 4. April 1953 


In der Literatur liest man immer wieder, daß Alkalizyanide bei anaci- 
dem Magen wenig giftig oder gar unschädlich seien. Man glaubt, daß bei 
innerlicher Zuführung nur die freie Blausäure giftig sei, nicht aber ihre 
Alkalisalze, und nimmt an, die Blausäure müsse, um wirksam zu wer- 
den, aus ihnen durch eine stärkere Säure erst frei gemacht werden. So 
kann man z.B. in einem kürzlich erschienenen Buche über Klinik und 
Therapie der Vergiftungen lesen: „Umgekehrt kann bei fehlender Magen- 
säure die Einnahme einer sonst tödlichen Menge (gemeint ist KCN) außer 
der Ätzwirkung evt. symptomlos verlaufen.“, und in einem anderen 
Werke: „Die Giftwirkung des Zyankaliums ist in hohem Maße abhängig 
vom Salzsäuregehalt des Magens.“ 

Das hieße also: Wenn im säurefreien Magen Alkalizyanid nicht hydro- 
lysiert wird und somit unverändert ins Blut gelangt, müsse es weniger 
giftig oder gar ungiftig sein. Diese Annahme kann schon a priori abge- 
lehnt werden. 

Alkalizyanidlösungen reagieren alkalisch, da diese Salze teilweise hydro- 
lytisch gespalten sind: 


KBENZEH.072SKOFH ZT IHON 


In Lösungen dieser Salze ist freie Blausäure stets vorhanden auch ohne 
die Anwesenheit einer anderen Säure. Wird das Gleichgewicht durch Ent- 
fernung von HCN, z.B. durch Resorption, nach links verschoben, so wird 
das Salz weiter hydrolytisch gespalten, es entsteht neuerdings freie HCN, 
welche resorbiert werden und ihre Giftwirkung entfalten kann, und so 
fort. Außerdem besteht kein Anlaß anzunehmen, daß die Alkalizyanide 
als Salze aus einwertigen Ionen nicht resorbiert werden und im Blut nicht 
giftig wirken. Verantwortlich für die Giftwirkung ist allein das CN-Ion, 
welches elektiv das Eisen des Warburgschen Atmungsfermentes blockiert. 

Das Blut, welches ein pH von etwa 7,35 hat, ist gegen Säuren 7mal 
besser gepuffert als gegen Laugen. Die Blausäure ist eine sehr schwache 
Säure (Dissoziationskonstante 4,93 101%). Die geringen Mengen freier 
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Säure, welche für eine Vergiftung genügen, ändern das Säure-Basen- 
Gleichgewicht des Blutes praktisch ebensowenig wie die äquivalenten 
Mengen Alkalizyanid. Die CN-Gruppe zirkuliert im Blut in der gleichen 
Form, gleichgültig ob sie als Alkalizyanid oder als HCN resorbiert wurde. 
Für die subkutane Beibringung wurde das schon früher gezeigt!. Für 
die i.v. Injektion wurde es in Vorversuchen erkannt, bei welchen eine 
Dosis von 4,8 y/g reines KCN 10 Mäuse augenblicklich tötete. Die gleiche 
Menge von 4,8 y/g wirkt per os gegeben nicht tödlich. Andere Versuche 
ergaben, daß auch nach Unterbindung des Pylorus Alkalizyanide toxisch 
wirken, daß also die Resorption bereits im Magen einsetzt. Sollte bei 
anacidem Magen die Toxizität der Alkalizyanide tatsächlich vermindert 
oder aufgehoben sein, so wäre das nur denkbar, wenn deren Resorption 
vom Magen oder Dünndarm aus behindert wäre. Für diese Annahme 
läßt sich jedoch nichts ins Feld führen. Dementsprechend findet sich weder 
in den Werken, welchen die oben genannten Zitate entnommen sind, 
noch sonstwo irgend ein Hinweis auf einen experimentellen Befund, wel- 
cher als Begründung der von uns angefochtenen Behauptung dienen 
könnte. 


Escperimenteller Teil 


In den nachfolgenden Versuchen wird gezeigt werden, daß Anacidität 
des Magens die Resorption des Zyankaliums nicht verhindert und nicht 
vor der Vergiftung schützt. Zu diesem Zwecke wurden weiße Mäuse bei- 
aerlei Geschlechts von 14—26 g verwendet, welchen die Lösungen mit 
der Schlundsonde verabreicht wurden. Um den Mageninhalt zu neutrali- 
sieren und darüber hinaus zu alkalisieren, wurde Natriumbikarbonat ge- 
geben. Das pH wurde im sauren Bereiche mit „Lyphan-“ und im alka- 
lischen mit „Merck Spezialindikatorpapier“ gemessen. Da eine Aushebe- 
rung des Magens bei Mäusen zu wenig ergiebig ist, mußten in Kontroll- 
versuchen zur Messung des pH die Tiere getötet und ihr Magen eröffnet 
werden. Bei 7 Mäusen, welche kein Bikarbonat erhalten hatten, schwankte 
die Reaktion des Mageninhaltes von pH 2,6—4,0. Weiterhin erhielten 
eine Reihe von Tieren 0,015 ccm/g einer 4°/sigen Lösung von Natrium- 
bikarbonat. Das pH wurde zu verschiedenen Zeitpunkten bestimmt, zu- 
nächst sofort, dann 5, 10, 15, 20, 25 und 30 Minuten nach der Verabrei- 
chung. Für jeden Zeitabschnitt wurden 4 Mäuse verwendet. Der Magen- 
saft reagierte sofort alkalisch: pH 9,5—9,8. Auch nach 30 Minuten war 
das pH unverändert bei diesem Werte. Länger als 30 Minuten zu warten, 
schien für unsere Zwecke nicht notwendig. Diese Bestimmungen ergaben, 
daß in den nachfolgenden Versuchen der Mageninhalt während der Auf- 
nahme und Resorption des Zyankaliums alkalisch reagierte. 

Zur Bestimmung der Toxizität des Zyanides wurde den Tieren zunächst 
0,015 ccem/g der 4’/uigen Natrium-Bikarbonatlösung, den Kontrolltieren 
die gleiche Menge destillierten Wassers gegeben. 3—5 Minuten später er- 
hielten alle Tiere Zyankalium in einer 0,24°/sigen Lösung. Der Gehalt 
sämtlicher KCN-Lösungen wurde titrimetrisch bestimmt. Es wurde mit 
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4,8 y/g begonnen und die Menge bis auf 16,8 y/g gesteigert. Das entspricht 
2—7 y/g HCN. Für jede Dosis wurden je 10 Tiere der Bikarbonat- und 


Kontrollreihe verwendet. Die nachfolgende Tabelle gibt Dosen und Sterb- 
lichkeit wieder. 


Tabelle 
Vergiftung mit einer 0,24 '/sigen KCN-Lösung 


3—5 Minuten vorher Verabreichung von 0,015 ccm/g einer 40/,igen Lösung von 
NaHCO,, bei den Kontrollen die gleiche Menge Wasser 


Zahl Menge KCN in mg/g leb. tot 
Na-Bikarb. 10 0,008 10 0 
Kontrolle 10 0,0048 10 0 
Na-Bikarb. 10 0,0084 6 4 
Kontrolle 10 0,0084 5 5 
Na-Bikark. 10 0,0108 EN 6 
Kontrolle 10 0,0108 5 5 
Na-Bikarb. 10 0,0144 1 9 
Kontrolle 10 0,0144 2 8 
Na-Bikarb. 10 0,0168 0 10 
Kontrolle 10 0,0168 0 10 


Die Tabelle zeigt, daß, wie nicht anders zu erwarten, in der Mortalität 
zwischen den Bikarbonat- und Kontrolltieren kein Unterschied besteht. 
Die LD 50, welche nach der Formel von G. Kärber ? errechnet wurde, 
beträgt sowohl bei der Bikarbonat- wie bei der Kontrollreihe 9,9 y/g. 

Die Versuche zeigen, daß Zyankalium bei anacidem ja sogar alkalischem 
Mageninhalt ebenso giftig ist wie bei acidem. Säuremangel im Magen 
schützt also nicht vor Vergiftung. Zwischen der Giftigkeit der freien 
Blausäure und der äquivalenten Menge Zyankalium besteht somit bei 
Aufnahme per os kein Unterschied. Anders verhält es sich, wenn das 
Gift per inhalationem eindringen soll. Im Gegensatz zum Zyankalium ist 
die Blausäure (Kp. + 25 °) äußerst flüchtig und darum leicht inhalierbar. 
Aus dem festen und gelöstem Zyankalium muß erst durch Übergießen 
mit einer Säure Blausäure frei gemacht werden, damit es zu einer Ver- 
giftung kommen kann. Die Kohlensäure der Luft setzt zwar auch aus 
Alkalizyaniden Blausäure frei. Jedoch reichen die dabei in die Atmosphäre 
gelangenden Mengen für eine Vergiftung nicht aus. Die irrige Ansicht, 
wonach Alkalizyanid bei anacidem Magen nicht giftig ist, mag dadurch 
entstanden sein, daß man die Unterschiede in den Zufuhrwegen nicht be- 
rücksichtigt hat, d.h. daß man die bei dem pulmonalen Eindringen vor- 
liegenden Bedingungen auf die enterale Einverleibung übertragen hat. 


Zusammenfassung 
Die Auffassung, wonach die Giftwirkung der Alkalizyanide vom Säuregehalt 
des Magens abhängt, wird experimentell widerlegt. Durch Natriumbikarbonat 
wurde bei Mäusen der Mageninhalt neutralisiert und sogar alkalisch gemacht 
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und dann eine KCN-Lösung gegeben. Die Mortalität ist dabei die gleiche wie 
bei den Kontrollversuchen ohne NaHCO,. Auch intravenös gegeben wirkt KCN 
giftig und es spielt demnach keine Rolle, ob die CN-Gruppe als KCN oder HCN 
resorbiert wird. Toxisch allein ist das Zyanid-Ion. 


Summary 

By a series of experiments the authors disprove the opinion that the poisonous 
effect of alkali cyanides depends on the degree of acidity of the stomach. They 
neutralized and even alkalized the contents of stomach in mice and then gave 
a KCN solution. The mortality proved to be the same as for the control ex- 
periments without NaHCO,. If given intravenously, KCN is also poisonous. It 
is therefore of no significance whether the CN group is absorbed as KCN or 
as HCN. It is the cyanide ion alone that is toxic. 


Resume 

Par des exp£riences chez les souris, l’opinion que l’action toxique des cyanures 
alcalins depend de l’acidite de l’estomac est refutee. Par du bicarbonate de 
sodium, le contenu de l’estomac des souris fut neutralise et m&me alcalise, et 
apres une solution de KCN fut donnee. La mortalite est tout comme chez les 
essaies des temoins sans NaHCO,. Une injection intraveineuse de KCN est 
egalement toxique. Or, il ne joue aucun röle si le groupe CN est resorb& comme 
KCN ou bien comme HCN. C’est uniquement l’ione du cyanure qui est toxique. 
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Der Band enthält über 30 000 Stichwörter aus dem Gesamtgebiet der 
Medizin, darunter auch zahlreiche chemische Ausdrücke. Die gebräuch- 
lichsten lateinischen Bezeichnungen aus der Anatomie und der Chemie 
sind mit ihren Übersegungen eingefügt. 


Entwicklungsgeschichte physiologischer Probleme 
in Tabellenform 


Von Prof. Dr. K.E. Rothschuh, Münster 
VIII, 122 Seiten. Gr. 8°. Kartoniert DM 16.— 


In 2170 Stichworten gibt der Autor mit dieser Entwicklungsgeschichte der 
physiologischen Einzelprobleme einen Überblick über das allmähliche 
Fortschreiten der wissenschaftlichen Erkenntnisse im Verlauf der Jahr- 
hunderte. Vom Jahre 1500 an bis in unsere Zeit ist der Gang der Ent- 
wicklung festgehalten, wobei der Stoff nach der aus den Lehrbüchern be- 
kannten Entwicklung gegliedert wurde (Blut, Atmung, Herz, Kreislauf 
usw.). Für jede Einzelangabe sind Jahr, Autor und Veröffentlichungs- 
ort angeführt. 

„Ein Buch, das in jede Klinik- und Institutsbibliothek gehört und von 
jedem konsultiert werden sollte, der physiologische oder internistische 
Arbeiten mit Anspruch auf Wissenschaftlichkeit publiziert.“ 

(Ärztliche Praxis) 
„Rothschuh hat es meisterhaft verstanden das Wesen dieser Arbeiten zu- 
sammenzufassen. Ich möchte die Tabellen nicht nur dem Fachphysiologen, 
sondern allen denen empfehlen, die sich ohne viel Zeitaufwand kurz 
darüber orientieren wollen, wie unsere heutigen Auffassungen entstanden 
sind.“ (Berichte über die gesamte Biologie) 
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Medizinische Terminologie 
Ableitung und Erklärung der gebräuchlichen Fachausdrücke aller Zweige 
der Medizin und ihrer Hilfswissenschaften 


Herausgegeben von Dr. med. H. Volkmann, München. In 35. Auflage vollständig neu be- 
arbeitet von Dr. med. K. Hoffmann, München. VIII, 565 Seiten. Dünndruckpapier. Gr. 8°. 
1951. Ganzleinen flexibel DM 28.— 


Textproben: 


DYKE-YOUNG-Anämie (1938): Makro- 
cytäre hämolytische Anämie mit Resi- 
stenzverminderung der Erythrocyten, 
eine besondere Form des erworbenen 
hämolitischen Ikterus. Wesentlich: Milz- 
tumor, keine Mikrosphärocytose. 


Herzkatheterismus: Katheterismus der 
rechten Herzhöhlen mittels eines rönt- 
gendichten Katheters bis günstigen Fal- 
les in die A. pulmonalis von einer Arm- 
vene aus. Hierdurch Gewinnung von 
Blutproben aus den einzelnen Herz- 
abschnitten und gasanalytische‘ Bestim- 
mung deren Sauerstoffspannung. Auch 
laufende Registrierung des Herzinnen- 

. drucks möglich. \ 


Mikrowellen: Phys. Elektromagnetische 
Wellen wie auch die Diathermie- und 


Kurzwellen, jedoch mit einer Wellen- 


länge von etwa 10 cm, entsprechend 
3000 Mega-Herz (MHz). Syn. Zenti- 


meterwellen. 


NEHB’ Dreieck: Eine bipolare Ablei- 
tung von der Brustwand, d. h. beide 
Elektroden liegen in der Nähe des Her- 


tungspunkte sind: 1. Ansatz der zwei- 
ten Rippe re. 2. Herzspite. 3. Punkt in 
der Axillarlinie in Nähe der Herzspite. 


Parametropathia spastica (MARTIUS): 
Spasmen der glatten Muskulatur des 
parametranen Gewebes, vor allem links, 
häufig mit spastischer Obstipation kom- 
biniert. Hauptursachen: 1. Reizerschei- 
nungen, also nicht Infektionen, aus- 
gehend von chron. Entzündungen d. 
Scheide, Portio vaginalis, Cervicalkanal, 
Uterus. 2. Psychische Störungen, vege- 
tative Dystonien, Dyspareunien, sexuel- 
ler Abusus. 


PRICE-JONES-Kurve: Graphische Dar- 
stellung der Schwankungsbreite der Ery- 
throcytendurchmesser. Bestimmung durch 
Messung einer größeren Anzahl von 
Erythrocyten mit dem Okularmikro- 
meter. 


Transversalplanigraphie: Röntgenschicht- 
bildverfahren mit Objektschichten trans- 
versal (senkrecht oder in einem spigen 
Winkel) zur Längsachse des Körpers. 
Syn. ital. und engl. Stratigraphia assiale 


106. Band, Heft1 


zens in Form eines Dreiecks. Ablei- transversa. 


\ 


Urteile aus der Fachpresse: 


Diese Terminologie wird den Ärzten jeder Disziplin im Schreibzimmer wie auch im Labo- 
ratorium, vor allem bei der Lektüre des laufenden Schrifttums nützlich sein können. — 
Dünndruckpapier und biegsamer Einband ließen das Buch sehr handlich und schmiegsam 
gestalten. (Zentralblatt f. allg. Pathologie) — Die mustergültige Neuauflage ist auf den 
heutigen Stand der ärztlichen Wissenschaft gebracht, so daß wohl tatsächlich alles nach- 
geschlagen werden kann, vor allem auch die etwas abseits liegenden Grenzgebiete. Es ist 
für den praktischen Arzt und für den Wissenschaftler ein unentbehrliches Hilfsmittel. 
(Medizinische Monatsschrift) — Die nun vorliegende 35. Auflage kann wohl als das beste 
im deutschen Sprachraum erhältliche Handbuch für medizinische Terminologie bezeichnet 
werden. (Wiener medizinische Woschenschrift) 


URBAN & SCHWARZENBERG / MÜNCHEN - BERLIN 


kei 


